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Vorwort. 


Als 1913 ‘die Neubearbeitung der acyclischen Verbindungen in 
zweiter Auflage (Bd. I, Tl. I und Bd.I, Tl. II) zum AbschiuB gelangte, 
waren die 1902 und 1903 ausgegebenen Teile der ersten Auflage, 
welche die isocyclischen Verbindungen behandeln (Bd. I], Tl. I und 
Bd. Il, Tl. 1D, vergriffen. Es stand aber noch die Bearbeitung der 
heterocyclischen Verbindungen und der nach ihrer Struktur systematisch 
nicht einzuordnenden Naturstoffe aus: So hatte ich mich zu ent- 
schlieBen, ob ich den mir neben amtlichen Arbeiten verfiigbar bleiben- 
den Teil meiner Arbeitskraft zunachst einer neuen Bearbeitung der iso- 
cyclischen Verbindungen oder dem Abschlu8 des Lehrbuchs zuwenden 
sollte. Im Kinverstindnis mit der Verlagsbuchhandlung entschied ich 
mich dafiir, in erster Linie die Vollendung des Werks zu erstreben. 

Nach siebenjahriger Arbeit -bin ich nun heute in der Lage, dem 
Bande das Geleit zu geben, welcher das groBe Gebiet der hetero- 
cyclischen Verbindungen umfaBt (Bd. II, Tl. III). Nur im ersten 
Jahre blieb die Arbeit der giinstigen Stimmung des Friedens teilhaftig. 
Dann folgten die Jahre des Krieges und der aus ihm erwachsenen 
Wirren. Schien es auch anfangs schwer, dieser sturmdurchfegten Zeit 
die fir literarische Arbeit unentbehrliche geistige Sammlung abzu- 
gewinnen, so fand ich doch bald gerade in der Ordnung, Sichtung und 
Gestaltung eines von ihren Ereignissen nicht beeinflu8ten Stoffs wohl- 
tuende Beruhigung. So hoffe ich, da8 sich nicht haufig Fehler als 
Spuren der Erregungen eingeschlichen haben, welche die gewaltigen 
auBeren Erlebnisse auch in die stille Arbeitsstube trugen. Der Verlags- 

> buchhandlung habe ich daftir zu danken, daB sie die Drucklegung trotz 
> aller technischen Erschwerungen regelmaBig forderte. 

Mit den heterocyciischen Verbindungen hat nun die letzte der drei 
Hauptklassen, in welche das Heer der organischen Stoffe von auf- 
geklirter Struktur zerfallt, ihre Schilderung gefunden. Zu behandeln 

, bleiben jetzt nur noch solche Gruppen von Naturstoffen, deren Glieder 
~ groBtenteils in ihrer Struktur bisher nicht véllig geklirt sind. Ihnen 
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wird der Schlu8band (Bd. Il, Tl IV) des Lehrbuchs gewidmet sein. In 
diesen sind auch einige Alkaloide verwiesen worden, die schon auf 
Grund der heutigen Kenntnis ihrer Struktur unter den hetero- 
cyclischen Verbindungen hatten eingeordnet werden konnen, dann aber 
in unerwiinschter Weise von biologisch nahestehenden, noch nicht fir 
systematische Einordnung reifen Stoffen weit getrennt worden waren. 

Alle bisher erschienenen Teile dieses Lehrbuchs sind im den ersten 
Drucken vergriffen. Durch Neudracke ist indessen fir den Bedarf an 
ihnen gesorgt. 

Es liegt mir noch ob, Allen zu danken, die mich in dem Streben 
unterstiitzt haben, meine Arbeit moglichst zuverlassig zu gestalten. 
Durch Auskinfte, Ratschlage und Prafung gewisser Abschnitte haben 
mir die folgenden Fachgenossen, Freunde und Firmen bei der Be- - 
arbeitung des vorliegenden Bandes geholfen- 


K. v. Auwxes (Marburg) — Bapiscue Asiums- unp SoDaPaBRik 
(Ludwigshafen a. Rh) — A. Banyow + — H. Bivrz (Breslau) — 
M. Buscs (Erlangen) — O. Duwzors (Wirzburg) — E. Fiscaer + 
— A. Hesse (Berlm) — M. Feeusp + — P. Farepuanpes (Darm- 
stadt) — B. Lovye (Adlershof) — A. Niconarer (Berlm) — 
B. Pracer (Berlin) — W. A. Rors (Braunschweig) — RtteErs- 

WERKE-AETIENGESELLSCHAPT (Berlin) — R. Sretzxee (Berlin) —— 


W. Travse (Berlin) — F. Weicerr (Leipzig) — R. WuutsTaTrer © 


(Miinchen). 


Fri. Dr. Hepwic Kus iibernahm die mihsame Vergleichskorrektur 
und verband damit wertvolle Vorschlage fir Vereinheitlichung der 
Namengebung. Herr Frrepsicu Ricuree stellte in sorgsamster Weise 
das alphabetische Register her. : 


Berlin, im Juli 1920. 
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Erstes Kapitel. 


Allgemeine Erfahrungen tiber Bildung heterocyclischer 
Systeme; Charakter, Einteilung und Nomenklatur der 
heterocyclischen Verbindungen. 


Zur dritten Hauptklasse unseres Kinteilungs-Systems (vgl. Bd. I, 
Tl. I, 8.140), deren Behandlung uns nunmehr obliegt, gehéren alle 
Verbindungen, in deren Molekiilen wir solche ringférmig ge- 
schlossene Atomgruppen annehmen diirfen, welche neben Kohlen- 
stotfatomen auch andersartige Atome enthalten. Wir fassen 
diese Atom-Kombinationen unter der allgemeinen Bezeichnung ,,hetero- 
cyclische Systeme“ zusammen; die in ihnen mit Kohlenstoffatomen 
als Glieder eines Ringes vereinigten Atome anderer Elemente nennen 
wir die-,, Hetero-Atome“ 

Wenn wir unserer Hinteilung zufolge die ,,heterocyclischen Ver- 
bindungen“ als eine besondere Hauptklasse den ,,acyclischen“ und ,.iso- 
cyclischen“ gegeniiberstellen, so stiitzen wir uns dabei auf Merkmale 
der Strukturformeln; unsere Klassifikation ruht also auf rein formaler 
Grundlage. Nun haben uns die Erfahrungen iiber die isocyclischen Ver- 
bindungen die Erkenntnis vermittelt, da® der Kohlenstoff-RingschluB an 
sich keine wesentliche Anderung des chemischen Charakters hervorruft, 
wenn nicht ein gewisser Sattigungszustand des Kohlenstoffrings — der 
,aromatische* — hinzutritt (vgl. Bd. II, Tl. I, Kap. 1). So werden wir 
auch fiir die heterocyclischen Verbindungen nicht erwarten diirfen, daB 
ihre aus formalen Erwigungen unternommene Vereinigung zu einer be- 
sonderen Hauptklasse sich in spezifischen Kigentiimlichkeiten der che- 
‘mischen Natur widerspiegelt, welche allen ihren einzelnen Vertretern 
gemeinsam sind (Naheres iiber den Charakter der heterocyclischen Ver- 
bindungen s. S. Sff.). 

Auch ist in diesem Lehrbuch — wie iibrigens bei Entwickelung des 
Systems schon angekiindigt wurde (Bd. I, Tl. I, S.141) — das formale Ein- 
teilungsprinzip, das fir die Sonderung der isocyclischen von acyclischen — 
Verbindungen ausnahmslos festgehalten ist, fiir die heterocyclischen Ver- 
bindungen aus praktischen Griinden nicht ganz streng durchgefiihrt 
worden. Denn eine betriachtliche Zahl von Korpern, die ihrer Formel 
nach erst dieser dritten Hauptklasse zugehéren, wurde schon in den 
vorhergehendeneTeilen geschildert: solche namiich, bei denen das hetero- 

1* 


4 Abgrenxung der heterocyclischen Verbindungen. 


cyclische System aus einem acyclischen leicht durch Abspaltung der 
Elemente eines einfachen anorganischen Molekils (Wasser, Ammoniak) 
hervorgeht und durch Aufnahme dieser Elemente wieder leicht zu einem 
acyclischen sich éffnet!. So wurden z. B. die Alkylenoxyde den Glykolen 
als ihre Anhydro-Derivate, die Lactone den Oxysiuren angereiht, also 


CHy- CHa pei CH, -CH,-OH 
CH,-CH,~ ’ CH,-CH,-OH 
in der. Hauptklasse der acyclischen Verbindungen, 
CH. CH 
pire 0H he; Le 
. el . 
iI BEO 5 pases OH 


in der Hauptklasse der isocyclischen Verbindungen besprochen; die Imide 
von Dicarbonsiuren, wie 


CH,-CO 
: SNH 
Aes CH,-COo7 
folgten den Diamiden, wie 
CH,-CO-NH, 
CH,-CO-NH,’ "S™ 


In der Leichtigkeit aber, mit welcher die verschiedenen heterocyclischen 
Verbindungen ihren Ring schlieBen bzw. 6ffnen lassen, finden wir natiir- 
lich nicht sprunghafte Unterschiede, sondern allmahliche Ubergange. Ein 
Einteilungsprinzip laBt sich hierauf nicht stiitzen, um so weniger als 
die Leichtigkeit der RingschlieBung und Ringéffnung nicht nur durch 
die Natur des Substrats, sondern auch durch die Wahl der Reaktions- 
bedingungen beeinfluBt wird, also z. B. eine heterocyclische Verbindung A 
von einem chemischen Agens leichter als B gesprengt werden kann, 
waihrend ein anderes Agens umgekehrt den Ring von B leichter 6ffnet als 
denjenigen von A. Die Entscheidungen also, in welchen Fillen hetero- 
cyclische Korper direkt den ihnen nahestehenden acyclischen bzw. iso- 
cyclischen Kérpern anzureihen sind, konnten nur von dem Gesichtspunkt 
der didaktischen Zweckmibigkeit getroffen werden und sind daher nicht 
frei von einer gewissen Willkiir. Diese aber wird dadurch ausgeglichen, 
daB nunmehr bei der systematischen Schilderung der hetero- 
cyclischen Verbindungen auf alle (oder wenigstens die wichtigsten) 
vorweg beschriebenen Glieder dieser Hauptklasse an der ihnen 
formal zukommenden Stelle verwiesen wird. 


Als heterocyclische Verbindungen haben sich einige Substanzen 
herausgestellt, welche schon seit langer Zeit bekannt sind, z. B. das 


‘5 Auch heterocyclische Verbindungen, welche als Polymere zu acyclischen 
Verbindungen in naher Beziehung stehen, wie der Paraldehyd und die Cyanvr- 
Kérper, wurden bereits im Anschlu8 an ihre Monomeren bebandelt. 


Blemente, die als Hetero-Atome auftreten. 9) 


Indigblau und die Harnséure. Aber ihren eigentlichen Ausbau hat diese 
‘Hauptklasse erst seit dem dritten Viertel des neunzehnten Jahrhunderts 
erfahren. Besonders die Erkenntnis, daB die als Arzneimittel so wich- 
tigen pflanzlichen Alkaloide — wie Chinin, Morphin — in ihren Molekiilen 
heterocyclische Atomgruppierungen enthalten, und der Wunsch, auf 
kiinstlichem Wege Stoffe zu erzeugen, die in ihren physiologischen 
Higenschaften diesen Naturstoffen Ahnlich sind, wirkten als miachtiger 
Ansto8 auf die Forscher der wissenschaftlichen und industriellen Labora- 
torien, ihre Krafte der Synthese von Gliedern dieser Klasse zuzuwenden. 
So ist ein fast iiberreiches Material herbeigeschafft worden, das bis in 
seine letzten Hinzelheiten nicht im Rahmen dieses Lehrbuchs erschépft 
werden kann. Abgesehen von der ausfihrlichen Schilderung der bio- 
chemisch und technisch wichtigen einzelnen Vertreter, kann es unsere 
Aufgabe nur sein, fiir die verschiedenen heterocyclischen Kombinationen 
die Reaktionen darzulegen, welche gestatten, die Atome zu ihnen zu- 
sammenzufiigen, die allgemeinen Charakterziige ihrer Abkémmlinge zu 
entwickeln und die einfachsten Abkémmlinge in ihren Kigenschaften zu 
kennzeichnen. 


Unter den theoretischen Fragen, zu denen der Kintritt in diese 
letzte Hauptklasse der strukturell klargelegten a Verbindungen 
AnlaB gibt, wird sich uns als erste aufwerfen: 


Welche Elemente vermégen als Hetero-Atome aufzutreten? 


Formale Bedingung fiir die Fahigkeit eines Elements, als Glied 
eines ringférmigen Komplexes zu fungieren, ist ausschlieBlich seine Mehr- 
wertigkeit, also die Méglichkeit, daB sein Atom mit mindestens zwei 
anderen Atomen in direkte Bindung treten kann. Es liegt auch kein 
. AnlaB vor zu bezweifeln, daB die Atome aller mehrwertigen Elemente 
zum Aufbau heterocyclischer Systeme verwendbar sind. Bei dem gegen- 
wartigen Stand des Gebietes aber kommen nur drei Elemente: 


Sauerstoff, Schwefel und Stickstoff 
als hervorragend geeignete Ringbildner in Betracht. Auf Ringsystemen, 
welche Kohlenstoff neben einem oder mehreren dieser drei Elemente als 
Glieder enthalten, beruht die gewaltige Ausdehnung des Gebietes, in 
seiner jetzigen Gestalt. Nur vereinzelte Falle sind bekannt geworden, 
bei denen andere Klemente — z. B. (dreiwertiges) Jod', Selen’, Phos- 
phor’, Quecksilber* — an der Ringbildung beteiligt sind. 


1 Vgl.: V. Meyer, Wacuter, B. 25, 2634 (1892). — Raum, B. 27, 3232 (1894). — 
Lirsens, B. 29, 2833 (1896). — Mascareart, Benati, G. 38, II, 619 (1908). 

2 Vgl.: Paar, B. 18, 2255 (1885). — Hinsperc, B. 22, 862 (1889). 

§ Vel. Knauer, B. 27, 2570 (1894). 

4 Vgl.: Sanp, B. 34, 2911 (1901). — Hirert, Grivrrner, B. 47, 186 (1914). — 
vy. Braun, B. 47, 490 (1914). 


6 Zahl der Ringglieder in den heterocyclischen Systemen. 


Beziiglich der Metalle ist noch darauf hinzuweisen, da8 mebrwertige Metall- 
atome jeder Art, wenn sic Hydroxyl-Wasserstoffatome von mehrwertigen Siuren, 
Alkoholen u. dgl. vertreten, zu Ringgliedern werden konnen; zur Erlauterung diene 
das bernsteinsaure Calcium: 

CH,-CO-O._ CH,-CO-0-Ca-0-CO-CH, 
CH,-CO-0~ CH,-CO-0-Ca-0-CO-CH, 


Solche Verbindungen — vgl. auch ,,innere Komplexsalze“ Bd.1, Tl. I, S. 735, 
831 — aber werden nicht in die Beschreibung der heterocyclischen Verbindungen 
einbezogen, da sie nichts anderes als Salze, Alkoholate u. dgl. von acyclischen oder 
isocyclischen Kérpern sind. 


Hine zweite theoretisch wichtige Frage betrifft die 


Ca bzw. polymer, z. B.: 


Zahl der Ringglieder in den heterocyclischen Systemen. 


Sie ist schon in den vorangehenden Teilen dieses Lehrbuchs an mehreren 
Stellen gestreift worden (vgl. besonders Bd. I, Tl. II, 8. 95, 241—242, 
300—3038, 543, 741, 1075—1076). Als wir die Erscheinungen besprachen, 
durch welche acyclische Glykole, Diamine, Dicarbonsaéuren, Oxysauren, 
Aminosiuren, Aminoketone unter Abspaltung von Wasser bzw. Ammoniak 
in heterocyclische Verbindungen iibergehen, ergab sich aus einem auBer- 
ordentlich reichen Material der Erfahrungssatz: 


Es besteht eine besondere Neigung zur Bildung von 


finf- und sechsgliedrigen heterocyclischen Systemen. 


Zwar lernten wir auch drei- und viergliedrige heterocyclische Verbin- 
dungen kennen, nahmen aber an ihren Reaktionen eine gréBere Tendenz 
zur Ringéffnung wahr, als bei den Analogen mit fiinf- und sechsgliedrigem 
Ring. Andererseits verlaufen die Prozesse, die zur Siebenring-Bildung 


fiihren, in der Regei nicht so glatt, wie diejenigen, bei denen Vertreter. 


der gleichen Kérperklassen sich durch intramolekulare Abspaltung zu 
Verbindungen mit fiinf- oder sechsgliedrigen Ringen umwandeln. Gegen 
die Siebenring-Bildung! besteht also schon ein gewisses Widerstreben 
(vgl. dazu Bd. I, Tl. II, S. 591, 766); immerhin sind heterocyclische Ver- 
bindungen dieser Gliederzahl mit Sicherheit in nicht ganz unbedeutender 
Anzahl bekannt geworden. Hin und wieder begegnet man auch. in der 
Literatur Formeln, welche ein heterocyclisches System mit gréSerer 


Gliederzahl (8, 9 usw.) enthalten; doch sind diese Formeln meist nicht. 


sicher begriindet, und in mehreren Fallen hat sich die Annahme dieser 
héheren Gliederzahl? spiter als irrtiimlich erwiesen (vgl. Bd. I, TI. II, 
S. 242). 

Diese Erfahrungen, welche zunichst bei der Bildung heterocyclischer 
Verbindungen aus acyclischen oder isocyclischen durch intramole- 

1 Vgl. dazu: Baryer, Jackson, B. 13, 123 (1880). — EK. Fiscuer, Kuzet, A. 221, 
261 (1883). — E. Fiscner, A. 301, 282 (1898). — v. Braun, B. 40, 1837 (1907). — 
GasriEL, Cotman, B. 41, 2015 (1908). 

> Ein neueres Beispiel fiir die Abneigung gegen Bildung eines Neunrings ygl. 
bei v. Braun, B. 42, 4546 (1909). 
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kulare Abspaltung von Wasser oder Ammoniak (Entstehung von ,,in- 
neren“ Anhydriden oder Imiden) gesammelt worden sind, haben sich 
ganz allgemein auch fiir synthetische Reaktionen anderer Art bestitigt. 
Also auch beim Aufbau heterocyclischer Verbindungen durch Wechsel- 
wirkung zweier oder mehrerer organischer Verbindungen auf- 
einander zeigt sich in ganz auffilliger Weise die Neigung zur Ent- 
stehung der fiinf- und sechsgliedrigen Atomringe, wihrend die gleichen 
Reaktionen, wenn sie derart variiert werden, daB bei analogem Verlauf 
heterocyclische Systeme mit kleinerer oder gréBerer Gliederzahl sich zu- 
sammenfiigen sollten, entweder ganz versagen oder zu ungiinstigeren 
Ausbeuten fiihren. Auch auf die haufige Bildung von sechsgliedrig- 
heterocyclischen Verbindungen durch Polymerisations-Prozesse 
(Paraldehyde, Cyanur-Kérper) kann hingewiesen werden. 


Zum gréBten Teil betreffen die im Vorstehenden resumierten Erfahrungen 
Ringe, welche Sauerstoff oder Stickstoff als Hetero-Atome enthalten. Aber 
auch fiir schwefelhaltige Ringsysteme! hat sich die Bevorzugung der Glieder- 
zahlen 5 und 6 deutlich ergeben, namentlich insoweit es sich um Systeme mit einem 
eyclisch gebundenen Schwefelatom (neben Kohlenstoff oder Kohlenstoff und Stick- 
‘stoff) handelt. Dagegen haben sich Ringe mit erheblich hdherer Gliederzahl (10, 16 
und 18) ohne Schwierigkeit aufbauen lassen, welche mehrere Schwefelatome cyclisch 
gebunden enthalten. 

So hat es die Chemie der heterocyclischen Verbindungen im wesent- 
lichen mit Molekiilen zu tun, deren heterocyclischer Ring aus finf oder 
sechs Atomen besteht. Die Verbindungen mit engerem oder weiterem 
Ring laufen gewissermaBen als ,,Sonderlinge“ nebenher. 

Wenn sich demnach das Haupt-Interesse auf die. fiinf- und sechsgliedrigen 
Ringe konzentriert, so erscheint die Aufgabe reizvoll, die Festigkeit der einzelnen 
Ringsysteme miteinander zu vergleichen und z. B. die Frage zu entscheiden, ob bei 
gleicher Art und Zahl der Hetero-Atome der Fiinfring oder der Sechsring leichter 
gesprengt wird. Untersuchungen in dieser Richtung® wurden bisher noch nicht in 
groBer Zahl angestellt und haben einstweilen ein Resultat, das in einem allgemeinen 
Satz ausgesprochen werden kénnte, nicht ergeben. 

Die Erfahrungen iiber die bevorzugten Gliederzahlen sind bei den 
heterocyclischen Systemen ganz Ahnlich wie bei den reinen Kohlenstoff- 
ringen. In beiden Fallen treten die Fiinf- und Sechszahl als beson- 
ders bedeutungsvoll hervor. SchlieBt man sich der Erklarung an, welche 
Bakyer fiir die isocyclischen Verbindungen dieser EKrscheinung in seiner 
Spannungstheorie gegeben hat (vgl. Bd. II, Tl. I, Kap. 1), so wird 


1 Vgl.: Mansretp, B. 19, 696 (1886). — AvrTeNnrietH, K. Worrr, B. 32, 1375 
(1899). — Korz, Sevin, J. pr. [2] 64, 518 (1901). — AvrenrietH, Henninas, B. 35, 
1388 (1902). — Buscu, Lixcensring, J. pr. [2] 65, 473 (1902). — Avrenrieru, Brine, 
B. 36, 183 (1903). — AvtTenRieTH, Geyer, B. 41, 4249 (1908). — AuTenrieta, Beuttet, 
B. 42, 4346, 4357 (1909). — y. Braun, B. 43, 3220 (1910). 

2 Vgl.: Mrozati, R.A.L. [5] 3, I, 520 (1894). — v. Braun, B. 42, 2219 (1909); 
44, 1252 (1911). — Frevnpuicu, Krestovnixow, Ph. Ch. 76, 101 (1911). — Freunp- 
ticu, M. B. Ricuarps, Ph. Ch. 79, 681 (1912). 
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man die stereochemisch wichtige Folgerung ziehen diirfen, daB die Rich- 
tungen, in welchen die ,,Hetero-Atome“ ihre Affinitét auf benachbarte 
Atome ohne erhebliche Ablenkung dieser Richtungen aus der normalen 
Lage fuBern kénnen, einen Ahnlichen Winkel miteinander einschlieBen, 
wie dies beim Kohlenstoffatom der Fall ist}. _Auch wird man es fir 
wahrscheinlich halten, daB die Hetero-Atome in ihrer Raumbeanspruchung 
nicht gar zu verschieden voneinander und von den Kohlenstoffatomen sind. 


Charakter der heterocyclischen Verbindungen. 
(Auftreten des ,,aromatischen“ Typus und Erklarungsversuche dafir. 
Tautomerie-Erscheinungen von allgemeinerer Geltung.) 


Der RingschluB an sich bewirkt nicht das Auftreten von 
chemischen WHigenschaften, welche nicht auch bei Verbin- 
dungen mit offenen Ketten beobachtet wiirden; ein gewisser 
Sattigungszustand des cyclischen Systems mu hinzutreten, 
um chemische Charakterziige zu bedingen, welche den ali- 
phatischen Verbindungen fremd sind.“ 

Dieser Satz, in welchem Bd. II, Tl. I, Kap. 1 die Erfahrungen iiber 
die Natur der isocyclischen Verbindungen zusammengefaBt wurden, gilt 
auch fiir die heterocyclischen Verbindungen. 

Bei gesattigten heterocyclischen Systemen also finden wir keine 
irgend wesentliche Verinderung des chemischen Verhaltens gegeniiber 
den acyclischen, weder hinsichtlich der Hetero-Atome noch hinsichtlich 
der an der Ringbildung beteiligten Kohlenstoffatome. Von den drei Ver- 


bindungen: 
or 
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ee 


, II) ; 
H.C. /CH, H,C.’ CH, 


NH 


z. B. verhalt sich I wie ein acyclischer Ather, II und IIT zeigen das 
typische Verhalten der sekundiren Amine. Die an Kohlenstoff gebun- 
denen Wasserstoffatome aller drer Verbindungen gleichen in ihrer Sub- 
stituierbarkeit den Wasserstoffatomen an offenen Ketten. Werden sie 
durch Atome oder Atomgruppen (Halogen, Hydroxyl, Nitro, Amino usw.) 
vertreten, so entstehen Derivate, fiir welche die substituierende Gruppe 
wiederum ebensolche Higenschaften erzeugt, als ob sie in eine offene 
Kohlenstoffkette eingetreten wire. Solche Verbindungen verdienen also 
in jeder Beziehung das Priadikat ,,alicyclisch“ (vgl. Bd. II, Tl.1, Kap. 1). 

Hiernach ergibt sich ohne weiteres, daB die Gliederzahl des Rings auf das 
chemische Benehmen der einzelnen Ringglieder keinen wesentlichen Einflu8 hat. 
Die Verbindungen II und III, die in ihrer Zusammensetzung C,H,N und C,H,,N 
die typische Differenz CH, von zwei aufeinander folgenden Angehérigen einer homo- 


1 Vgl. auch Pinner, B. 831, 19388 (1898). 
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logen Reihe zeigen, verhalten sich gueinander. also auch wie Homologe', obwohl 
die héhere aus der niederen ihrer Struktur nach nicht durch Austausch von H 
gegen CH, abgeleitet werden kann, also eine Homologie in streng formalem Sinne 
nicht vorliegt (vgl. Bd. I, Tl. I, S.142—143). Man spricht daher in solchen Fallen, 
bei denen die Zusammensetzungs-Differenz (CH,), durch Ein- oder Ausschaltung 
von cyclisch .gebundenen Methylen-Gruppen bedingt wird, von ,,alicyclischer 
Homologie“ oder ,, Kern-Homologie“. 

'Gehen wir nun von den gesiattigten Systemen zu ungesadttigten? 
‘iiber, denken uns also Wasserstoffatome paarweise austretend und — im 
Sinne der itblichen graphischen Darstellung — Doppelbindungen ge- 
bildet, so sind beziiglich der Wirkung auf den chemischen Charakter 
des Kerns zwei Hauptfalle zu unterscheiden: 


a) von den urspriinglichen Methylen-Gliedern (—CH,—) bleiben 
einige als solche bestehen; 

b) von den urspriinglichen Methylen-Gliedern werden alle in 
Methenyl-Glieder (—CH<) verwandelt. 


Nehmen wir die S. 8 formulierten gesattigten Verbindungen zum Aus- 
gangspunkt, so entsprechen dem Hauptfall a die Formeln: 


HU,——CH; HO—==CH 
aus I: HO Jeu, und = y,CL__ CH, 
7 0 


a3 
O 
: HC—=CH HG -—--0H: 
aus II: ae on BACK _cu, und HCL Jor, ' 
Ni N 
CH, CH CH, 
HC ace, HC7 CH, H.C aay, : 
pas it. uel ee PC era ee BOL UCH,” 
XH N 
CI CH, CH CH 
HO; SCH BU CH Sa eget ¥ H,0* SCH 
HCl JOH: nel. oor = BOS eH, Romy oS OLY. ICH, 
Wess NH N N 


Der Fall b wird durch die folgenden Formeln veranschaulicht: 


CH 
Coches tg ceeed ea aan cae Be eH 
Hol. cH’ ‘Hol oH’ HC. JCH 
O Ni N 
EV gle: Cramcian, Maenacar, B. 18, 2082 (1885). — Bamsercer, B. 24, 1897 


(1891). — Cramician, B. 27, 3079 (1894). 

2 Zur Spektrochemie ungesittigter heterocyclischer Verbindungen vgl.: Brian, 
B. 40, 1157 (1907). Ph. Ch. 79, 38, 481 (1912). — Eisenzonr, B, 44, 3204 (1911). — 
Avuwers, B. 44, 3687 (1911). 
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Bei dieser Ableitung sind Formeln mit ,,kumulierten“ Doppelbindungen, wie 
_ cj CH 

= HC J H, ? 
2 ~ 0 

‘ ganz unberiicksichtigt geblieben, da die Erfahrung keine Verbindungen soleher Art 

: Kenmem gelehrt bat, die Gruppe >C—C=—C<, also als Ringlied nicht auftreten zu 
~ Kdmmem seheint. Ferner sind nicht anfgeftihrt solche Fille mit ,,konjugierten“ 
Deppelbindungen, in denen das Hetero-Atom an einer Doppelbindung derart beteiligt — 
: ist, Ga durch Versehiebung von Doppelbindungen und Wanderung eines Wasser-" 
a stefatems die letzte CH,-Grappe in CH iibergehen kann; denn es liegen Er- 
ea Sshrumgen vor, nach demen anzunehmen ist, da§ solche Atomgruppierungen tautomer — 

sind (vgi. S. 19—21) 


HC,—CH, HOCH tps CH 
BC un und ce tautomer mit 9 Na 1? 


Ga ihr Verhaltem teils durch die dem Fall a entsprechenden Formeln (die beiden 
lmksstehenden), teils durch die nach b gebaute Formel (die rechtsstehende) besser 
zum Ausdruek gebracht wird. 

Verbindungen nun, welche sich vom Typus a ableiten, zeigen durch- 
gehends das Verhalten der ungesiittigten aliphatischen oder alicyclischen _ 
KGrper. Insbesondere finden wir bei ihnen stets das Additionsvermégen 
wieder, das eim Charakteristikum der ,,wirklich ungesittigten“ Verbin- 
dungen bildet, und im Zusammenhang damit die Empfindlichkeit gegen 
Oxydationsmittel. . : 
Unter den Verbindungen vom Typus b aber finden sich mehrere, 
> welehe im auffailliger Weise sich in ihrem Verhalten dem 
Benzel nmahern. Sowohl bei den Stammkiérpern — d. h. also den 
WasserstofVerbindungen der gemif Typus b ungesiittigten Kerne — 
wie be: den durch Substitution der Wasserstofiatome entstehenden Deri- 


vatem tritt der ,,aromatische Charakter“ mehr oder minder deutlich 
(wgk dazu S. 16—17) hervor. Dies zeigt sich besonders: fe : 
a 1. im der Leichtigkeit, mit welcher sie Substitutions-Reaktionen zu- 
gangheh sind; : 
:. 2. in der Verminderung des Additionsvermégens, verglichen mit dem _ 
; Additionsvermégen der aliphatisch- oder alicyclisch-ungesiittigten — 
Korper; ! ; 


3. in den Reaktionen der Substitutionsprodukte, welche den Reak- 
tionen der Benzol-Substitutionsderivate gleichen (z. B. phenol- — 
artiger Charakter der Hydroxyl-Derivate, Diazotierbarkeit der 
Amino-Derivate). | ¥ 

Als Beispiele solcher heterocyclischer Stammkérper von benzolartigem 

Charakter seien hier einige hervorgehoben, wobei zugleich ihre Trivial. 
uamen eimgefihrt werden mégen, deren wir uns behufs bequemer Be- 
zerchnung im Folgenden mehrfach bedienen werden: . 


c 
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= a CH 
nl lex rales a eee ect 
HCL eu HC\ UN HG 7 CH HC. 7CH 
NH N N 
as ick Pyrazol Thiazol Pyridin 


In der Thiophen-Gruppe erstreckt sich die Ahnlichkeit mit dem 
Benzol nicht nur auf das chemische Verhalten, sondern in ganz augen- 
falliger Weise auch auf die physikalischen Kigenschaften. Das Thiophen 
‘selbst ist wie das Benzol ein farbloses Ol und siedet nur 4° hdher als 
das Benzol; viele seiner Derivate zeigen gegentiber den entsprechend 
konstituierten Benzolderivaten nur geringe Differenzen im Siedepunkt 
und Schmelzpunkt. Eine groBe Ahnlichkeit besteht ferner zwischen 
Thiazol (Siedep. 117°) und Pyridin (Siedep. 115°), die auch im Geruch 
kaum zu unterscheiden sind. Man erkennt nun aus obigen Formeln als- 
bald, daB Thiazol und Pyridin sich strukturell voneinander ebenso unter- 
scheiden, wie Thiophen und Benzol; denn aus der Benzolformel wird 
die Thiophenformel, wenn —CH—CH— (Vinylen) gegen S ausgetauscht 
wird, und aurch den gleichen Austausch geht aus der Pyridinformel 
diejenige des Thiazols hervor. Aus jenen Beobachtungen ergibt sich 
also der héchst itiberraschende SchluB, daB der Ersatz zweier be- 
nachbarter Methenyl-Gruppen —CH= in ,,aromatischen“ Kernen 
durch ein Schwefelatom die wichtigsten chemischen Charakterziige 
unverandert laBt!, ja selbst auf die physikalischen EKigenschaften vielfach 
nur einen ganz unerheblichen EinfluB ausiibt. 

So hat das Studium der heterocyclischen Verbindungen dazu gefihrt, 
daB dem Benzolkern seine einstige Sonderstellung als Trager _,,aro- 
matischer“ EKigenschaften verloren ging. Die Erkenntnis, daB vielmehr 
der _,,aromatische“ Charakter auch einer gréferen Anzahl von fiinf- und 
sechsgliedrigen heterocyclischen Stammkérpern zukommt, hat sich schritt- 
weise mit dem wachsenden Beobachtungsmaterial entwickelt; den be- 
deutendsten Kinflu8 in dieser Hinsicht aber iibte die Entdeckung des 
Thiophens und die Erforschung seiner Derivate durch Vicror Mryer aus’. 

Diese Erkenntnis konnte nicht ohne Riickwirkung auf die Erér- 
- terungen iiber die Konstitution des Benzols bleiben. Sie lat die For- 
derung auftreten, daB die Formulierung des Benzols sich auf diejenige 
der heterocyclischen Stammkerne von aromatischem Charakter iibertragen 
lassen muB, wenn sie den Anspruch erfiillen soll, die Kigenart des 
chemischen Verhaltens verstindlich zu machen. Denn den Grund fiir 
die Gleichartigkeit: des Verhaltens werden wir am ehesten darin suchen, 
daB in der Konstellation der Bindungen, durch welche die einzelnen 
Ringglieder zum ,,aromatischen“ Kern zusammengefiigt sind, etwas Ge- 
meinsames besteht. 

: Abnliches gilt fiir das Selen; vgl.: Paar, B. 18, 2255 (1885). — Huinszere, 


B. 22, 862, 2896 (1889). 
2 Vgl. dazu V. Meyer: ,,Die Thiophengruppe“ (Braunschweig 1888), S. 276. 
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Es liegt uns also nunmehr ob, die fiir das Benzol aufgestellten 
Formeln unter diesem Gesichtspunkt zu priifen. Hierbei haben wir aut. 
die Erérterungen zuriickzugreifen, zu denen in den friiheren Teilen dieses 
Lehrbuchs (Bd. II, Tl. I u. II) die Besprechung des Benzols selbst, seiner 
Hydroderivate und der kondensierten Benzol-Kohlenwasserstoffe AnlaB 
gab. Sie lieBen~die folgenden vier Symbole als vorzugsweise beachtens- 
wert iibrig: 
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TureLvesche Formel 


Die erste ist die Krxunische Formel, bei der wir uns daran er- 
innern miissen, da® sie eine ,,Oszillation der Doppelbindungen“ zuliBt, 
daB demnach ihr Grundgedanke in der gleichartigen, durch drei Valenzen 
vermittelten Beziehung jedes einzelnen Kern-Kohlenstoffatoms zu seinen 
beiden Nachbar-Ringgliedern besteht. Diesen Grundgedanken ver- 
sinnlicht in modifizierter Form auch die Turevesche Formel (IV); sie 
laBt — von der Annahme von Partialvalenzen ausgehend (vgl. Bd. I, 
Tl. I, $8. 794—796) — das Benzol als eine Verbindung mit 6 ,,inaktiven‘ 
Doppelbindungen erscheinen, welche von den eigentlichen ,,ungesittigten“ 
Verbindungen deshalb in ihrem Verhalten abweicht, weil jede Partial- 
valenz ihre Befriedigung durch Ausglei¢h mit einer solchen des Nachbar- 
Atoms finden kann. Den Symbolen III und IV ist der Gedanke ge- 
meinsam, daB jedes Ring-Kohlenstoffatom durch einen Teil seiner Affinitat 
mit allen fiinf tibrigen in Beziehung steht, und daf diese sechs 
Affinitiits-Anteile im Inneren des Ringes einen gegenseitigen Ausgleich 
finden; diesen eigenartigen Affinitits-Ausgleich, der in den ,,zentrischen“ 
Benzolformeln nach innen gerichteten Valenzen bezeichnete BAMBERGER 
als ,potentielle Bindung“, und er machte die Annahme, da der 
Zustand der potentiellen Bindung nur bei Gegenwart von sechs zen- 
trischen Valenzen sich einstellen kann. 

Die Formeln nun, welche auf S. 11 einigen heterocyclischen Stamm- 
kérpern von mehr oder weniger deutlichem ,,aromatischen“ Charakter 
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vorlaufig Sricilt jrarden' stellen. diese Ringsysteme unter der An- 
nahme yon ,,Doppelbindungen“ dar, also im Sinne der Kexunischen 
Benzolformel. Bei dieser Darstellung werden die Symbole der sechs- 
gliedrigen Kerne, die an Stelle von CH-Gruppen des Benzols Stick- 
stoffatome enthalten, der Krxuntéschen Benzolformel vollkommen Ahn- 
heh, 22Bi: 


CH 
mm ae pe ee 
HOW CH HOW CH 
CH N 
Benzol Pyridin 


Wer also die Krexunésche Formel als einen geniigenden Ausdruck der 
Benzol-Kigenschaften betrachtet, wird auch das Auftreten ,,aromatischer“ 
Eigenschaften beim Pyridin und anderen sechsgliedrig-heterocyclischen, 
stickstoffhaltigen Ringsystemen nicht auffallig finden, da diese Kerne 
eine ganz analoge Verteilung der Kernbindungen zulassen. Aber man 
erkennt leicht, daB das Gleiche fiir die Tareresche Formel und die 
zentrischen Formeln gilt; denn auch sie lassen sich ohne Sehwierigkeit 
auf das Pyridin iibertragen: 


! | 
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Wahrend also diese sechsgliedrigen, stickstoffhaltigen Kerne kein 
neues Argument fiir die strukturelle Deutung des aromatischen Charak- 
ters beibringen, scheinen auf den ersten Blick alle jene vier Benzol- 
formeln ungeeignet, die Ahnlichkeit von fiinfgliedrig-heterocyclischen 
Verbindungen mit Benzolkérpern zu versinnlichen. Denn fiir das Thiophen 
z. B., dessen Molekiil 4 CH-Gruppen und ein Schwefelatom ringférmig 
vereinigt enthalt, laBt sich keine Formel konstruieren, welche im Sinne 
der Kexuntschen Benzolformel doppelte und einfache Bindung in regel- 
maBig abwechselnder Folge aufweist, und demnach auch nicht ein direktes 
Analogon der TureLEschen Formel (vgl. aber S.14—15). -Ebensowenig laBt 
sich ein Gegenstiick der Cuausschen Formel mit drei sich im Inneren 
kreuzenden Diagonal-Bindungen aufstellen. Und endlich: enthalt die 
Armstronc-Baryersche Formel, auf das Thiophen und &hnliche Ring- 
systeme iibertragen, nur vier zentrische Valenzen, wenn man sich die 
Hetero-Atome in ihren niedrigsten Valenzstufen funktionierend denkt. 

Fir die Anwendung der Armstr nG-Baryrerschen Formel hat. nun 
BamMBercEr! ein neues Moment in die Betrachtung eingefithrt. Er nimmt 


1 BamsBercer, B. 24, 1758 (1891). 
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an, daB die Hetero-Atome als Ringglieder in ihrer héheren Valenzstufe 
auftreten kénnen, indem sie zwei Valenzen fir den inneren Valenz- 
ausgleich durch potentielle Bindung betitigen’. Wird entsprechend 
dieser Annahme der Schwefel als vierwertig, der Stickstoff, wenn er als 
Iminogruppe —NH— im Ring enthalten ist, als fiinfwertig betrachtet, 
so erscheinen Thiophen, Pyrazol, Thiazol ind ahnliche fiinfgliedrig- 
heterocyclische ae in ihren Formeln als hexazentrische Systeme: 


Ne 7 Sak BOF ae, 
| 
nod yon oy HOC y CH 


Die Bedingung fir das Auftreten der potentiellen Bindung ist damit 
erfillt; die Ahnlichkeit des chemischen Charakters, welche diese hetero- 
cyclischen Kérperklassen untereinander und mit den Benzolkérpern zeigen, 
findet einen formalen Ausdruck. Uberdies lassen sich auch aus den 
Reaktionen jener heterocyclischen Kérper manche -Andeutungen dafiir 
entnehmen, daB die ringférmig gebundenen Schwefelatome und Imid- 
gruppen nicht mehr — wie wenn sie acyclisch oder alicyclisch gebunden 
waren — einen Teil ihrer Valenz fiir Anlagerungsprozesse zur Ver- 
fiigung haben. | 

In dieser Gestalt also erweist sich die zentrische Auffassung gemiB 
der Armstrone-BaryERschen Formel gegeniiber der Krxkunéschen und 
der Crausschen Formel als itiberlegen®. Aber mit der BamBERGERSchen 
Annahme kann auch die TurenEsche Formulierung fiir die Erklarung des 
aromatischen Charakters finfgliedrig-heterocyclischer Verbindungen zweck- 
dienlich gemacht werden*. Indem man z. B. die Formel des Thiophens 
folgendermaBen schreibt: 


Beer oe 


Hc Ot 


also der dritten und vierten Valenz des Schwefelatoms die Aufgabe zu- 
erteilt, die Partialvalenzen der benachbarten (doppelt gebundenen).Kohlen- 
stoffatome in Beschlag zu nehmen, gelangt man zu einem der TareLEeschen 


’ Zur weiteren Diskussion dieser Annahme vgl.: Cramrcran, B. 24, eels 
27, 3080 (1894); 87, 4253 (1904). — Cramician, Zanetti, B. 26, 1714 (1893). 
Bamsercer, A, 273, 373 (1893). B. 26, 1946 (1893). — Marcxwa cp, rs 279, 9 (1894), 
B, 28, 114 (1895). — Knorr, A. 279, 189 Anm. (1894). — Nasin1, Carrara, G. 24, I, 
262ff., 280ff. (1894). — Bamserarr, Kitscuert, B. 27, 3427 (1894). — Tyree, A. 308, 
141 (1899). 

* Zugunsten der zentrischen Formulierung vgl. auch Oseemiuier, J. pr. [2] 
75, 17 (190%). 

° Vgl. Cramictan, B. 37, 4254 (1904). 
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Benzolformel ahnlichen Symbol;, denn auch hier treten unbefriedigte 
Affinitaéts-Anteile an den Ringgliedern nicht auf, oder wenigstens nour in 
dem voraussichtlich nicht bedeutenden Grade, welcher der Differenz 
zwischen den Werten einer S-Valenz und einer Partial-C-Valenz entspricht, 
Nun hat aber die letzte Zeit auf dem Gebiet der isocyclischen Ver- 
bindungen eine Entdeckung gebracht, welche der Tureneschen Benzol- 
Deutung den Boden entzieht. Es gelang namlich WILLsTATTER u. WasER}, 
_ das Cyclooctatetraen C,H, zu bereiten, welches in der gewdhnlichen 
Schreibweise die Formel I erhalt, und nachzuweisen, daB es sich nicht 
dem Benzol, sondern vielmehr den acyclischen und alicyclischen un- 
gesattigten Verbindungen Ahnlich verhilt. . Diesem Kohlenwasserstoff 
kame aber im Sinne der Tureueschen Theorie eine Formel (II) zu, 


HC—=CH—-CH—=CH PL baches oe Oe) Gs 
nH | Peve sae eee 
HC—=CH— CH==CH Cr C—C=-€ 


welche ebenso wie das TuirLesche Benzol-Symbol nur ,,inaktive Doppel- 
bindungen aufweist. Er sollte also wie das Benzol ,,gesattigten“ Cha- 
rakter besitzen, waihrend die tatsachlichen Beobachtungen ihn als Ana- 
logon der unges&ttigten Kohlenwasserstoffe von der Art der Alkylene, 
des Cyclohexens usw. kennzeichnen. 

Auch die Kexuufsche Formel erscheint nach dieser Erfahrung, 
wenn man sie nur unter dem Gesichtspunkt der Bindungsverteilung be- 
trachtet, nicht mehr als geeignetes Benzol-Symbol. Denn auch die 
Formel I des Cyclooctatetraens enthalt die Doppelbindungen mit ein- 
fachen Bindungen in derart abwechselnder und in sich zuriicklaufender 
Reihenfolge, daB ein Oszillieren der Doppelbindungen ohne Verschiebung 
der an den Kohlenstoffkern geketteten Wasserstoffatome méglich wird. 
Es ist also, wenn man das Benzol nach Kexuxké formuliert, kein struk- 
tureller Grund ersichtlich, warum sich das Cyclooctatetraen von ihm so 
verschieden verhiilt. . 

So l4Bt also diese Diskussion unter den vorgeschlagenen Formu- 
fierungen ausschlieBlich die zentrische Auffassung mit der 
naheren Bestimmung, daB nur in einem hexazentrischen System sich 
der Zustand der potentiellen Bindung einstellen kann, als geeignete. 
Grundlage fir eine cinheitliche strukturelle Darstellung aller 
Verbindungen von ,,aromatischém“ Charakter erscheinen. 

Jedoch darf man nicht vergessen, da wir bisher die Frage der 
Bindungsverteilung ausschlieBlich im Sinne der Strukturtheorie er- 
értert haben. Inwieweit durch riumliche Verhaltnisse Besonderheiten 
gewisser Ringsysteme bedingt werden kénnten, blieb hierbei einstweilen 
auBer Betracht. 


1B. 44, 3428 (1911). — Vgl. dazu H. v. Liesie, J. pr. [2] 86, 175 (1912). 
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Nun hat J. ee im AnschluB an die Entdeckung des Cyclo- 
octatetraens einen ,,Entwurf zur Stereochemie der aromatischen Verbin- 
dungen“ geliefert. Er deutet hierbei die einfache und mehrfache Bindung 
jhnlich, wie dies bei den in Bd. I, Tl. I, S. 808—809 skizzierten Vor- 
stellungen von WuNDERLICH und von KNOvENAGEL geschieht, und gelangt 
fir die Kexunfésche Benzolformel und fiir die Formel des Cycloocta- 
tetraens zu Modellen, welche fiir die beobachteten Unterschiede 
des Additions-Bestrebens in den rawmlichen Verhaltnissen einen 
Grund erkennen lassen. N&aher darauf einzugehen, ist hier nicht 
am Platz, da die Berechnungen sich nur fiir isocyclische Verbindungen 
durchfiihren lassen, wahrend fiir heterocyclische Kerne einstweilen noch 
grundlegende Annahmen iiber die réumliche Natur der Hetero-Atome 
fehlen. ‘Es sollte an dieser Stelle nur betont werden, da8 es trotz der 
Entdeckung des Cyclooctatetraens auf Grund von stereochemischen Er- 
wigungen nicht nétig erscheint, die Kexut&sche Formel fiir das Benzol 
als unwahrscheinlich zu verwerfen. So wird man es auch als méglich 
betrachten diirfen, daB eine zukiinftige Stereochemie der Hetero-Atome 
uns fiir die heterocyclisch-aromatischen Kerne im Vergleich miteinander 
und mit dem Benzolkern etwas ,,Gemeinsames“ enthiillen und dadurch 
auch fiir die fiinfgliedrigen Systeme die Schwierigkeit beheben wird, die 
sich der Erklarung ihrer Benzol-Ahnlichkeit bei rein struktureller Be- 
trachtung der {im Sinne der Kexun&schen Formeln) mit Doppelbindungen 
versehenen Symbole entgegenstellt. 

Wie Linpyer durch statische Betrachtungen, so gelangt A. v. WEIN- 
BERG? durch kinetisch-stereochemische Entwicklungen, die durch 
thermische und optische Daten belegt werden, zu der Folgerung, daB in 
den Molekiilen des Benzols und Cyclooctatetraens — auch wenn man 
strukturell gleichartige Bindung der Ringglieder annimmt — wesentlich 
verschiedene Verhiltnisse herrschen. 

Auf den letzten Seiten ist der ,,aromatische Charakter gewisser hetero- 
cyclischer Kérpergruppen hervorgehoben und zum Ausgangspunkt theoretischer Be- 
trachtungen gemacht worden. Betont muB indessen werden, da8 es sich hier zwar 
um eine starke Ahnlichkeit mit dem Verhalten der Benzolkérper handelt, aber 
keineswegs um eine vollstiindige Ubereinstimmung. Die Abnlichkeit tritt bei den 
verschiedenen K6rpergruppen bzw. ihren einzelnen Gliedern in héherem oder nie- 
drigerem Grade hervor, und es wird daher bei der speziellen Schilderung auf die- 
jenigen Erscheinungen besonderes Gewicht gelegt werden, welche den Grad der 
Analogie mit den Benzolkérpern beleuchten. In diesem ‘eiuleiiendeny Kapitel soll 
nur noch generell darauf hingewiesen werden, da8 auch Unterschiede® zu verzeich- 
nen sind. Fiir solche Unterschiede kann man bei Annahme gleichartiger Kernbindung 


* ,Die Konstitution des Benzols“ (Berlin 1918. Verlag von R. FrrepuanpEr 
& reHe): a 


2 Kinetische Stereochemie der Kohlenstoff-Verbindungen“ (Braunschweig 1914. 
Verlag von Fr. Vizwee u. Sonn), S. 53 ff. 


8 Vel. dariiber z. B.: Ctamrcran, ZANDT: B. (24, 1349 (1891) — eset Bo 87, 


4254 (1904). 


o 


Zusammenfassung betrejis der Konstitution aromatischer Kerne. 17 


den Grund in der verschiedenen Natur der Hetero-Atome suchen. Aber man kann 
durch sie auch zu der Ansicht gefihrt werden, daB es ein Universal-Schema 
fiir die in den ,,aromatischen“ Kitmeen anzunehmende Kernbindung 
iiberh aupt nicht gibt, daB vielmehr gewisse Verschiedenheiten in der Valenz- 
verteilung bei den einzelnen aromatischen Stammkérpern bestehtn, ja daB sogar ein 
und derselbe Stammkern in verschiedenen Abkémmlingen eine von Fall zu Fall 
wechselnde Valenzverteilung annehmen kann". 

Unsere bisherigen Betrachtungen iiber die Konstitution der _,,aro- 


matischen“ Kerne kénnen wir in dem Ergebnis zusammenfassen: 


Die ,,zentrische“ Formulierung l48t fir alle aromatischen 
Kerne eine gemeinsame Eigentiimlichkeit erkennen und erklart deren 
generelle Verschiedenheit von nichtaromatischen Kernen, wenn man 
die Annahme hinzufiigt, daB nur ein hexazentrisches System die Be- 
dingungen enthalt, welche den ,,potentiellen“ Valenzausgleich er- 
méglichen. 

Die ,,.Kexuufischeé Formulierung des Benzols laBt bei Zuhilfe- 
nahme raumlicher Vorstellungen eine Ursache fir dessen Higenart 
erkennen; sie darf daher auch auf die heterocyclisch-aromatischen 
Kerne itibertragen werden, wobei man annimmt, daB die Analogie 
dieser Kerne mit dem Benzolkern in raumlichen Verhaltnissen der 
Hetero-Atome ihren Grund findet. g 


Im speziellen Teile werden wir uns daher der beiden Formu- 
lierungs-Méglichkeiten fiir die heterocyclisch-aromatischen Kerne be- 
dienen. Doch werden die Symbole, welche der Kexunf&schen Benzol- 
formel nachgebildet sind, vorzugsweise gebraucht werden; dies ge- 
schieht — abgesehen Roa daB sie in der Original- Literatur die 
iiblichsten sind — haupts&chlich deshalb, weil sie fiir die Behandlung 
der polycyclischen kondensierten Systeme besonders zweckdienlich sind 
(vgl. S. 26). 

Auch lassen sich mit Hilfe der Kexunfschen Formulierung alle 
Reaktionen, in denen sich heterocyclisch-aromatische Ringe schliefen 
oder éffnen, bequem in Gleichungen darstellen, ehenso wie die Prozesse, 
welche aromatische mit alicyclischen Abkémmlingen des gleichen Ring- 
skeletts verkniipfen. Da ferner die bei den Substitutionsprodukten 


‘beobachteten Isomerien den Erwartungen entsprechen, die sich aus 
-jenen Formeln ergeben, so erfiillen diese Formelbilder alle diejenigen 
- Anforderungen vollkommen, welche in erster Linie an brauchbare 


Konstitutionsformeln zu stellen,sind. Die Anfechtungen, denen sie unter- 
worfen werden, richten sich darauf, daf sie fiir gewisse auffallige 
Abstufungen der Reaktionsfihigkeit einen zureichenden Grund 
nicht erkennen lassen. Wiinsche dieser Art werden aber durch die 
Strukturformeln auch: in anderen Korperklassen nicht befriedigt; mit 


1 Vel. dazu: Bazysr, B. 23, 1285 (1890). — H. Kaurrmann, ,,Die Valenzlehre“ 
(Stuttgart 1911), S. 342, 497. — Gesaarp, J. pr. [2] 84, 568 (1911); 86, 540 (1912); 
88, 94 (1913). — H. v. Lizsia, J. pr. [2] 87, 393 (1913). 

Muyrr-Jacopson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 2 (Juni 1914) 
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ihnen geht man iiber die Ausdrucksfahigkeit der Strukturchemie hinaus 
(vgl. dazu Bd. I, Tl. I, 8. 123). 
Wenn eben hervorgehoben wurde, daB die beobachteten Isomerie- 
Falle in ihrer Zahl den aus den Formeln sich ergebenden Erwartungen 
entsprechen, so ist nochmals daran zu erinnern, daf dies fir das 
Krxuutsche Benzolsymbol nur zutrifit, wenn man es als Oszillations- 
Formel betrachtet und demnach in den beiden fiir Ortho-Derivate ab- 
leitbaren Schematen: 


H H 
H~7 \—X Hit sXe 
fos ke Sa aed Gone ees 
HY J-X BL 7-X 

H H 


nur die Versinnlichung von zwei Bewegungszustanden eines und 
desselben Molekiils erblickt. Analoges gilt auch fiir die heterocyclisch- 
aromatischen Kerne. Wenn also z. B. in das Pyridin-Molekiil ein Sub- 
stituent in Nachbarstellung zum Stickstoffatom eintritt, so ist es gleich- 
giltig, an welches der beiden benachbarten Ring-Kohlenstoffatome er 
sich begibt; denn die beiden Atomgruppierungen I und II: 


H H H 
HH. * H~™H a: 
se | und Il) || = a | 
x JH HL JX — xk UB 

N N N 


kénnen ineinander durch Hin- und Herschwingen der Doppelbindungen 
iibergehen!, entsprechen daher nicht zwei verschiedenen, sondern einer 
und derselben Substanz (iiber die Aufhebung der Oszillationsfahigkeit 
durch Ring-Kondensation s. 8. 24 ff). 

Beim Pyridin und anderen sechsgliedrigen Ringsystemen, die aus 
dem Benzol durch Austausch von Methenyl-Gruppen gegen Stickstoff- 
atome abgeleitet werden kénnen, liegen also die Verhialtnisse beziiglich 
der Oszillation ganz ebenso wie beim Benzol: die gleichzeitige Ver- 
schiebung aller Doppelbindungen in einer und derselben Richtung ist 
méglich, ohne daf ein Platzwechsel der an den Kern gebundenen Wasser- 
stoffatome zu erfolgen braucht. Bei gewissen fiinfgliedrig-heterocyclischen 
Kernen aber, in denen ein imidartig gebundenes Stickstoffatom als Ring- 
glied vorkommt, gestattet die Formel zwar auch eine gleichzeitige Ver- 
schiebung von Doppelbindungen in einer Richtung, die aber nur mdglich 
wird, wenn zugleich auch ein Wasserstoffatom seinen Bindungsort andert. 


* Die unter II rechtsstehende Formel ist mit der linksstehenden Formel II 
identisch, wie man erkennt, wenn man bei einer der Formeln um eine in der 
Ebene des Papiers vertikal durch N gehende Achse sich eine Drehung von 180° 
ausgefithrt denkt. Die rechtsstehende Formel II macht beim Vergleich mit I deut- 
licher, daB der Unterschied zwischen I und II nicht in der Stellung des Sub- 
stituenten, sondern nur in der Verteilung der Kernbindungen beruht. 
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-Einen solchen Fall bieten z. B. die beiden folgenden Formeln des 
Pyrazols dar: 


H-C : : H-C 


JN 
IIIa) tt = = «‘IVa) | YN-H 

HCC 

H 
denkt man sich ihre Doppelbindungen derart schwingend, daB IIIa in IVa 
tibergeht und IVa sich dann wieder in Illa zuriickverwandelt, so kénnen 
zwar die an die drei Kohlenstoffatome gebundenen Wasserstoffatome an 
ihren Platzen bleiben, das an Stickstoff gebundene Wasserstoffatom aber 
muB bei jeder Schwingung zwischen den beiden Stickstoffatomen hin- 
und herpendeln. Die Erfahrung hat gezeigt, daB eine derartige Beweg- 
lichkeit der Wasserstoffatome angenommen werden mu8. Denn es ist 
nicht gelungen!, Isomerien zu verwirklichen wie diejenige zwischen den 

beiden folgenden. Methyl-pyrazolen: 


H 
H-C_N H-C__N 
IIIb) | >» IVb) [NH 
H-CC HOC 
CH, CH, 


die gesondert existieren sollten, wenn die Verteilung der Doppelbindungen 
starr und das Imid-Wasserstoffatom an ein bestimmtes Stickstoffatom 
gekettet ware. Vielmehr wurde in Reaktionsfolgen, die zu Verbindungen 
von solchem Struktur-Unterschied hatten fiihren kénnen, stets eine und 
dieselbe Substanz erhalten. In derartigen Fallen legt also Tautomerie 
— und zwar virtuelle Tautomerie (vgl. Bd. J, Tl. 1,-S. 122) — vor. 

Denkt man sich die Doppelbindungen nicht hin- und _her- 


schwingend, sondern — ohne da8 sich jemals ihr gegenseitiger Abstand 
aindert — konstant in einer Richtung ,,flieBend“?, so wiirde das 
Pyrazol-Molekil nacheinander die folgenden Strukturfalle annehmen: 
HC NH HC N HC N 
Ly» = De > [Ss 
HC CH HC CH, 
HC N H,C_N HC NH 
-—*-1V) | DN ae AV) & \w Sopa ee ) ; 
H,C CH HC tn HC CH 


1 Vel.: Knorr, A. 279, 188 (1894). — Dimrors, B. 35, 1038 (1902). 
2 Vgl. Knorr, A. 279, 194 (1894). 
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wobei ein Wasserstoffatom den Kern vollstandig umkreisen und bei 
VI (=I) seinen urspriinglichen Platz wieder einnehmen wiirde. Bei 
einer solchen intramolekularen Bewegung wiirden sich also auch Atom- 
gruppierungen (III, IV und Y) einstellen, bei denen an Stickstoff gar 
kein Wasserstoffatom mehr gebunden ist, dagegen zwei Wasserstoffatome 
an ein und dasselbe Kohlenstoffatom. Auch diese Strukturfalle, die zu 
den ,,[midformeln“ I und II im Verhiltnis der ,,funktionellen* Tauto- 
merie stehen, sind als Reaktionsformen der finfgliedrig-heterocyclischen 
Stammkorper, wie mehrfache Erfahrungen zeigen, in Betracht zu ziehen?. 

Im Zusammenhang mit diesen Tautomerie-EXrscheinungen, welche 
auf Strukturverinderungen des Kerns ohne Anderung seines inneren 
Sattigungszustandes beruhen, sei schlieBlich noch auf die sehr haufigen 
Tautomerie-Fialle hingewiesen, bei welchen von den beiden des- 
motropen Formeln die eine dem aromatischen, die andere aber 
einem alicyclischen Typus des Ringsystems angehért. Kine Tauto- 
merie dieser Art stellt sich stets ein, wenn ein Hydroxyl (oder eine andere 
Gruppe mit beweglichem Wasserstoffatome, z. B. NH,) in 2- oder 4-Stel- 
lung zum Hetero-Atom ein Wasserstoffatom eines aromatisch-hetero- 
eyclischen Stammkérpers substituiert. So sind die beiden Oxy-pyridine: 


i oH 
C C 
“ a~ 
vay HGS und vty yee 
HO-C.__ SCH HC. CH 
‘i ’ 


Be 


tautomer mit den beiden Oxo-pyridin-dihydriden (,,Pyridonen“, vgl. 
S. 34): 


H 0 
C C 
Z~ 
Vila) ie i und VIIa) se Hie 
o:c. Jen HCl Jon 
XH Nu 


Das Vorliegen von Tautomerie in den drei fiir die heterocyclischen 
Verbindungen besonders charakteristischen Hauptfiillen, welche in den 
drei vorangehenden Absiitzen durch Beispiele erliutert wurden, ergibt 
sich daraus, daf® die méglich erscheinenden Isomerien leicht ver- 
wirklicht werden kénnen, sobald an Stelle der ,,beweglichen“ Wasser- 
stoffatome Kohlenwasserstoff-Reste sich befinden, wihrend eben“ die 


Wasserstoff-Verbindungen bisher nur in einer Form erhalten wurden. 
So sind also z. B, bekannt: 


die aus den Formeln IIIb) und IVb) auf 8. 19 sich durch Einfiihrung 
von C,H, ergebenden beiden Methyl-phenyl-pyrazole: 


1 Vgl. z. B. Cramician, B. 37, 4217ff. (1904). 
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C,H; 4 
HC \ HC N 
N und \N-C.H. 
eae . Sage C,H; ) 
HC C HG. € 
CH, CH, 


die aus den Formeln I (= II) und IV auf S, 19 ableitbaren beideu 
Tetramethyl-pyrazole: 


CH,-C ae CH, CH,-@: oN 
N AN; 

| > und VA 

CHU C (CEG 
CH, CH, 


die aus den Formeln VII und Vila auf S. 20 abzuleitenden beiden 
Athylderivate (Athoxy-pyridin und N-Athyl-pyridon): 


CH CH 


HC~ “SCH ae AG 7 ~CH 
CHO: Jou Onc Jen’ 


a 


C,H, 


DaB es auch gelingen kann, die Wasserstoff-Verbindungen in isomeren 
Formen zu gewinnen, ist natiirlich keineswegs ausgeschlossen. Die Er- 
fahrungen berechtigen aber zu der Erwartung,-daB diese Formen sich . 
als wahre Desmotrop-Isomere erweisen, d. h. mit groBer Leichtigkeit 
Umlagerung unter Wasserstoff-Verschiebung erleiden werden. 
Hinstweilen aber sind Desmotrop-Isomere solcher Art nicht mit 
Sicherheit bekannt, und unsere Kenntnisse bleiben mithin in-~ dieser 
Hinsicht gegeniiber den von der Strukturtheorie eréffneten Méglichkeiten 
zuriick, so’daB wir in die Lage kommen, fiir eine und dieselbe 
Substanz mehrere Strukturformeln zur Deutung ihres chemischen 
Verhaltens in Betracht zu ziehen. Umgekehrt hat man bei den ali- 
cyclischen Verbindungen mit Hetero-Ring mehrfach Falle beobachtet, in 
denen man gendtigt ist, verschiedenen Substanzen eine und die- 
selbe Strukturformel beizulegen. Solche Falle fordern natiirlich zu 
einer Erklairung durch raumliche Verhiltnisse auf; sie entsprechen in 
der Tat den Stereoisomerie-Méglichkeiten, die sich ergeben, wenn 
man auf die gesittigten heterocyclischen Systeme die bereits fiir die ge- 
sittigten isocyclischen Verbindungen gemachte Annahme itibertrigt, daf 
alle Ringglieder in einer Ebene legen, daB aber die an die Ring- 
Kohlenstoffatome gebundenen Wasserstoffatome sich auf zwei Ebenen 
verteilen. Einige hierher gehdrige Beispiele haben wir schon in der 
aliphatischen Chemie kennen gelernt. z. B. die stereomeren ‘'rithio- 
aldehyde (Bd. I, ‘Tl. I, 8. 743—744, 747), Zur Erlauterung seien hier 


Be er Un eee Pe ORY eee OSE eth tn, ge ae ee 


ES o2 Verschiedene Arten der Kombination 


noch zwei stereomere Dimethylderivate des hexahydrierten Pyridins von 
der Struktur 


CH(CH,)-CH, 
BNC oH (CH,)-CH,> 


. angefihrt, die durch die folgenden Raumformeln: 
HH CH, H 
RC | 
Ze ES H eo H 
Bs 2° S-CH, OH Beis ane ia | 
und HN a 
SIS oo << | 
SE Sia Eel 
si [~ Pee H 
. | 
: CH, H CH, H 
; cts- Dimethyl: piperidin trans-Dimethy]-piperidin 
f auszudriicken sind. 


Mehrkernige heterocyclische Systeme, 


Die Erérterungen des vorangehenden Abschnitts haben sich auf 
einkernige heterocyclische Gebilde beschrankt. Aber die Heteroringe 
kénnen sich nun in mannigfaltigster Weise mit gleichartigen oder anders- 
artigen Heteroringen sowie mit Kohlenstoffringen zu mehrkernigen 
Systemen kombinieren. Hierbei haben wir beziiglich der Art der 
Kombination die gleichen Hauptfalle zu unterscheiden, wie bei den ; 
mehrkernigen isocyclischen Verbindungen (vgl. Bd. il, Tl. Il), namlich: 


I. Die Glieder eines Ringes gehéren nur diesem Ringe 
: und keinem anderen an (nichtkondensierte mehrkernige 
mo Systeme). 


ee A. Die Ringe sind direkt miteinander verbunden. 
a Beispiel: 

HC CH HC_CH 

S 3 nd \o—of \CH (Phenyl-pyridin). 

HO OH HOCH . } 

i B. Zur Verkettung der Ringe dienen Kohlenstoffatome, 
b welche nicht ringférmig gebunden sind. 

: Beispiel: 

ag HC CH HC CH 

be nd \o—cx,—c¢ \y (Dipyridyl-methan). 

bas HO CH HO CH 


II. Glieder eines Ringes gehéren zugleich auch einem an- 
2 . deren Ringe an (kondensierte mehrkernige Systeme). 


Be A. Die Kondensation zweier Ringe wird durch nur ein 


gemeinschaftliches Ringglied vermittelt (spirocyclische 
Systeme), 
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Beispiel: 
CHy CH, CH, CH, 
CH,/ \y/ | 
CH, OH, CH, CH, 
r 


B. Die Kondensation zweier Ring wird durch mehrere 
2 gemeinschaftliche Ringglieder vermittelt. 
Beispiele: 
ms CH CH 
eke H,C-——CH——CH, 
i oe ain er NER 0, 
fc on on; 


Der Fall Ia entspricht dem Diphenyl. Die ihm zugehérenden Verbindungen 
kann man daher als ,,diphenyloide“ heterocyclische Kérper bezeichnen, und man 
kann unter ihnen, je nachdem an der Ring-Verkettung nur C-Atome oder C- und 
N-Atome oder nur N-Atome teilnehmen, unterscheiden!: 


a) carbodiphenyloide Verbindungen, wie das S. 22 formulierte Phenyl- 


pyridin; 
b) carbazidiphenyloide Verbindungen, wie 
———N CH=—CH 

i SCN cae 
N—NH CH——CH 

c) azidip h enyloide Verbindungen, wie 
N CH. CH=—CH 

e NN ig 

N=—CH CH=—CH 


Unter diesen vier Hauptfallen ist ITA bisher in einer verhiltnis- 
maBig nur geringen Zahl von Vertretern verwirklicht worden. Die drei 
anderen Hauptfalle aber umfassen eine groBe Zahl wichtiger Verbin- 
dungen, darunter auch interessante Naturprodukte (z. B. Indigo, Al- 
kaloide). 

Der Fall IIB bietet AnlaB, die im vorhergehenden Abschnitt be- 
handelte Frage der inneren Kernbindung noch etwas weiter zu ver- 
folgen. Hierbei haben wir uns der theoretischen Erérterungen zu er- 
innern, welche die Konstitution des Naphthalins betrafen (vgl. Bd. II, 
Tl. Il), — jenes Kohlenwasserstoffs, der unter den kondensierten iso- 
cyclischten Verbindungen yon aromatischem Charakter die erste Stelle 
einnimmt. Ihm steht unter den heterocyclischen Verbindungen besonders 
nahe das Chinolin, dessen Molekiil einen Benzolkern mit einem Pyridin- 
kern in Orthostellung kondensiert enthalt. Die folgenden Formeln geben 
die beiden Verbindungen entsprechend der ErLEnMEYER-GRABEschen 


’ Vgl.. Bitow, B. 42, 2490, 4432 (1909). 
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Auffassung des Naphthalins auf Grund der Kexunéschen Benzolformel 
wieder: 


CH CH CH CH 

HO \C~ SCH HC~ \C~ SCH 

Mn ; I | ; 

HO. C._/0H Hd ob Zou 
GH - GH , H. N 
Naphthalin Chinolin 


Wie bei Besprechung der Naphthalin-Konstitution gezeigt wurde, 
fihrt die Benutzung der Kexunéschen Benzolformel zu der Folgerung, 
da8 durch die Kondensation der beiden Benzolringe die freie Oszilla- 
tion der Doppelbindungen aufgehoben wird, und daS dem- 
entsprechend die beiden Kohlenstoffatome, welche beiden Ringen 
gemginsam sind, aneinander dauernd doppelt gebunden sind. 
Analoges ergibt sich, wie leicht ersichtlich ist, fiir die Kondensation 
,aromatischer* Heteroringe miteinander oder mit Benzolringen. In der 


Chemie der heterocyclischen Verbindungen begegnet man nun, wie 


Marckwaup! hervorgehoben hat, Erscheinungen, welche gerade durca 
jene aus der Kerxutischen Formel sich ergebende Folgerung leicht 
verstiindlich werden, wiahrend die zentrische Formulierung keine Er- 
klarung bietet. 

Solche Erscheinungen treten bei den Versuchen zum Aufbau kon- 
densierter Systeme auf, welche aus mehr als zwei Kernen bestehen. 
Gehen wir z. B. von. der Formel des Chinolins (s. 0.) aus und denken 
uns noch einen weiteren Pyridinkern durch Ortho-Kondensation an- 


- geschweibt, so ist nur bei den Kombinationen folgender Art die Be- 


dingung erfiillt, daB an beiden Kondensations-Stellen die beiden Kohlen- 
stoffatome durch Doppelbindung miteinander verkniipft sind: 


CH CH 


CH 
me an i apres oe a qd 1 
H 
HO—C~ Nos cH’ ee tae HO~o-~o— cH" 


HO ae igCH. HC HO Gon 
Page HO Na Oy 


Diese Kombinationen” ordnen sich dem Typus der ,angulairen Anel- 
lierung“ (vgl. Bd. II, Tl. Il) unter; bei solcher Art der Anellierung also 
kénnen alle einzelnen Ringsysteme, die sich miteinander kondensieren, 
einfache und doppelte Bindung in abwechselnder Folge enthalten und 
dementsprechend den _ ,,benzoiden* Typus — abgesehen von der freien 
Oszillation — bewahren. 


1 B. 23, 1015 (1890). A, 278, 381 (1893); 279, 2, 14 (1894). 
* Eine gréBere Zahl analoger Kombinationen ergibt sich, wenn man sicn die 
Ring-Stickstoffatome an anderen Stellen Methenyl-Gruppen vertretend denkt. 
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Dies aber scheint nicht mehr, méglich bei dem Fall der ,,linearen 
Anellierung“, der durch Kombinationen folgender Art erlautert wird: 


N CH CH : CH CH N 
HO~ “C7 \C~ SCH 4 HCO7 SC“ SO SCH 
{ i] un | Ki 
Hee Go 0s OH H Cores OCH 
SZ XS eZ Za 
GH GH N NSE ee Et 


In diesem Fall ist eine Verteilung der Doppelbindungen derart, daB sie 
in allen drei Ringen zugleich regelmafig mit einfacher Bindung 
alternieren, iiberhaupt nicht mehr méglich. 

Der wesentliche Unterschied, der hiernach fiir die Ver- 
teidiger der Kexunischen Formel zwischen linearer und angu- 
larer Anellierung besteht, wurde schon in Bd. II, Tl. IE bei den 
beiden Kohlenwasserstoffen, welche die Prototypen fiir die beiden Arten 
der Kondensation sind, — dem Anthracen und Phenanthren -— betont. 
Ebendaselbst wurde gezeigt, daB die zentrische Formulierung 
einen solchen Unterschied nicht erwarten laBt. 

Nun hat man beim synthetischen Aufbau der mehrkernig-konden- 
sierten Systeme in auffalliger Weise die Erfahrung gemacht, daB Reak- 
tionen, mit deren Hilfe man ohne Schwierigkeit zu Verbindungen mit 
angular kondensiertem System gelangt, versagen, wenn man sie zur Her- 
stellung isomerer, aber linear kondensierter Verbindungen zu benutzen 
sucht. Die angulare Kondensation erscheint an der Hand des 
Tatsachenmaterials also gegeniiber der linearen bevorzugt. 

Man besitzt z. B. in der ,Sxraupschen Reaktion“ (Naheres vgl. bei Chinolin) 
ein Mittel, um von der Aminogruppe eines aromatischen Amins durch Anheftung 
dreier CH-Gruppen eine Briicke zu dem benachbarten Ringglied zu schlagen: 


NH, N 
eae < ee ee 
—— > - e 
as NA 2 On 
CH 


Wendet man diese Reaktion auf das m-Phenylendiamin (Formel II s. u.) an, so 
erhalt man nur den Dreiringkérper I, aber nicht den ipotntres Ele 


Du N 
7 IN) ae ae II) fae: 
Ss ee eae le ce 
Unterwirft man ihr das p-Diamino-p-xylol (IV), bei dem durch die Stellung der 
cH 
IV) & sites 

paren o7 
CH, 


Substituenten eine angulire Anellierung ausgeschlossen ist, wahrend die lineare 
zustande kommen kénnte, so bleibt die Reaktion tiberhaupt aus. 
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Wahrend die angulare eietnorenre eine > penzoidet Struktur aie 
miteinander kondensierter Sechsringe zulaft, erfordert die lineare Anel- 
lierung in einem oder mehreren Sechsringen eine andersartige Bindungs- 
verteilung. Hiysperc! hat nun an einem erheblichen Tatsachenmaterial 
fir Verbindungen mit mehr als drei kondensierten Kernen gezeigt, daB 
die angulire Anellierung Kérper von grofer Stabilitat erzeugt, wahrend 
bei linearer Anellierung die Bestindigkeit mit der Zahl der Ringe ab- 
nimmt. 

In solchen Erscheinungen darf man wohl eine Stiitze fiir die Auf- 
fassung erblicken, daB in den linear-anellierten polycyclischen Systemen 
ein andersartiger Bindungszustand herrscht, als in den angular-anellierten. 
Sie berechtigen uns daher, fiir dice theoretische Behandlung 
der kondensierten Verbindungen die Krentunfschen Formeln vor 
den zentrischen? zu bevorzugen (vgl. S. 17). 

Ein weiteres Argument, gegen die zentrische Auffassung bieten die Verhialt- 
nisse bei der Kondensation von einem Benzolkern mit der 6,6’-Stellung eines Furan- 
Kerns (vgl. 8,8’-Benzo-furan in Kap. 4, Abschnitt I). 

Die ,, Ortho-Kondensation“ des Benzolkerns mit Heteroringen, die 
im Voranstehenden fiir den Fall der Angliederung von sechsgliedrigen 
Ringen einer theoretischen Diskussion unterworfen wurde; ist in einer 
au8erordentlich groBen Zahl von Verbindungen verwirklicht®. Schon in 
Bd. II, Tl. I war bei der Schilderung der Diamine, Aminophenole, Amino- 
thiophenole, Dicarbonsdéuren usw. die Leichtigkeit hervorzuheben, mit 
welcher zwischen zwei Ortho-Substituenten des Benzolkerns sich Ring- 
schluB bewirken la8t. Beispiele dafiir bieten die Azimide, Benzoxazole, 
Benzthiazole: 


H 


MO SN ASN Oa So NT 
SC. SS. 
Ce* Cer, C see. 


welche Ortho-Kondensationsprodukte des Benzols mit fiinfgliedrigen 
Heteroringen darstellen. Auch in den Molekilen der Verbindungen von 
diesem Typus hatte man auf Grund der Kexunischen Formeln Fixierung 
der Benzol-Doppelbindungen (im Sinne der obigen Schemata) anzunehmen, 
sofern dem angelagerten Fiinfring die gleiche Bindungsverteilung zu- 
kommen soll, wie sie in seinen einkernigen Derivaten angenommen wird. 


Zwischen Ortho-Stellungen des Benzolkerns lassen sich auch Ringschliisse be- 
wirken, welche zu Heteroringen mit mehr als sechs Gliedern fihren. Es scheint, 


A. 319, 275ff. (1901). B. 36, 4051 (1903); 38, 2802 (1905). J. pr. [2] 88, 
58 (1913). — Vel. auch Sonor, B. 41, 2312 (1908). 

* Neuere Betrachtungen iiber die zentrische Formulierung von Zweikern- 
systemen: Harries, A. 343, 337 (1905). — Witusrirrer, Waser, B. 44, 3430 (1911), 
Wirrsritrer, Harr, B. 45, 1481 (1912). — Wiiusrirrer, Kine, B. 46, 530 (1913), — — 
Bamprrcer, B. 46, 1899 (1913), 

s Ein e Handbach der stickstoffhaltigen Ortho- “Kondensationsprodukte “ gab 
QO. Ktuzine 1893 heraus (Berlin, Verlag yon R. Oprennem). 
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da8 solche gliederreichere Ringe eine geringere Spannung besitzen, wenn ihnen 
ein Kohlenstoffatom-Paar des Benzolkerns angehért, als wenn sie isoliert bestehen! 


(vel. S. 6). 


Bei hydrierten Abkémmlingen des Benzols gelingt auch in meta- 
und para-Stellung unschwer die Angliederung eines Hetero-Rings, wie schon 
friher besprochene Fille zeigen (vgl. in Bd. II, Tl. II das Anhydrid der 
Hexahydro-isophthalsiure, sowie das Cineol). Dagegen sind viele Ver- 
suche*, bei unhydrierten Benzol-Derivaten zwischen zwei nicht ortho- 
standigen Kohlenstoffatomen eine Briicke zu bilden, fehlgeschlagen oder 
haben zu polymeren Produkten gefiihrt, in denen nicht die bei einfachem 
Ringschlu8 zu erwartende Gliederzahl des Hetero-Rings angenommen 
werden darf. In neuester Zeit aber ist als erstes Beispiel eines ein- 
fachen Ringschlusses in para-Stellung die Reaktion: 


eee eee ORT ee \ 


beobachtet worden ®?. 


Einteilung der heterocyclischen Verbindungen. 


Fir die Kinteilung der heterocyclischen peromdnnee kommen die 
folgenden Momente in Betracht: 
a) die Art der Hetero-Atome, 
b) die Anzahl der Hetero-Atome, 
c) die Gesamtzahl: der zu einem heterocyclischen Ring vereinigten 
Ringglieder (Gliederzahl), 
d) die Anzahl der in einem Molekiil vereinigten Ringe (Ringzahl). 


Es fragt sich zunichst, welches Moment als das fiir die Bildung von 
Hauptklassen ausschlaggebende zu wahlen ist. Hine fiir die Zwecke 
eines Lehrbuchs geeignete Kinteilung ergibt sich, wenn man der Glieder- 
zahl (vgl. oben sub c) den Vorrang erteilt und den unter a; b und d 
aufgefiihrten Momenten erst auf die Unterteilung KinfluB einraumt. 

Da nun, wie schon hervorgehoben wurde (S. 6—7), die fiinf- und sechs- 
gliedrigen Ringe weitaus den gréBten Teil des zu behandelnden Gebietes 
ausmachen, so haben wir im wesentlichen zwei Hauptklassen zu bilden: 

Verbindungen mit finfgliedrig-heterocyclischen Systemen 
und 

Verbindungen mit sechsgliedrig-heterocyclischen Systemen. 
‘Der ersten Hauptklasse voranzuschicken ist eine Ubersicht tiber die Ver- 
‘bindungen mit dreigliedrig- und viergliedrig-heterocyclischen Systemen, 


1 Vgl. v. Braun, B. 40, 1838 (1907). 

2 Vgl. z. B.: R. Meyer, A. 327, 1 (1903). — Hinspere, Kesster, A. 340, 110 
(1905). — Biscuorr, B. 40, 2801 (1907). 

8 vy. Braun, B. 45, 1274 (1912). 
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wihrend eine solche tiber die Verbindungen mit weiterem (7-, 8-glied- 
rigem usw.) Hetero-Ring der zweiten Hauptklasse folgt. 

Innerhalb der beiden Hauptklassen wird die Reihenfolge, in welcher 
die verschiedenen Ringsysteme zu behandeln sind, in erster Linie durch 
die Anzahl der in einem Ring vorhandenen Hetero-Atome be- 
stimmt werden. Wir werden also mit Verbindungen beginnen, deren 
Hetero-Ring nur ein Hetero-Atom enthilt, darauf solche mit zwei und 
mehr Hetero-Atomen folgen lassen. 

Erst in zweiter Linie soll bei der Unterteilung die Art der Hetero- 
Atome in Betracht kommen, wobei die Rangordnung: 

02. 82-8 
mafSgebend sein wird. 

Hiernach ergibt sich z. B. fiir die wichtigeren einkernigen fint- 
gliedrig-heterocyclischen Systeme die folgende Anordnung: 


Ringe mit einem Hetero-Atom: 


Ringe mit zwei Hetero-Atomen, wie: 


anal are Scar 
C.-C Je’ CU 
O S N 
C——N C O C= 9 
Je oe a Je 
pets Nees BS 
N N N 
Ringe mit drei Hetero-Atomen, wie 
Bel 7 C Cc N 
Cl Ne C x C OQ} 
eae ee, 
N SEN N 


Ringe mit vier Hetero-Atomen, wie: 
ore 
Seale 


Was endlich die mehrkernigen Verbindungen betrifft, so empfiehlt 
es sich, ihre Schilderung je nach Art der Ringe, welche in ihren Mole- 
kiilen vereinigt sind, der Besprechung der einzelnen Gruppen von Ver- 
bindungen mit einem Ring anzuschlieBen. So werden z. B. nach den 
einkernigen Thiophen-K6rpern diejenigen Verbindungen behandelt werden 
welche aufer Thiophen-Ringen auch isocyclische Systeme oder Forane 
Ringe enthalten, also Abkémmlinge von kombinierten Kernen wie: 
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C 4 
he aay Saag Pecans 
Oe 0” OP ee Oe. 
C S O S 
. . ° Cr2se20 
dann erst wird zu den einkernigen Pyrrol-Kérpern b_n_é tiber- 


gegangen werden, an weiche sich nun wieder mehrkernige Pyrrol-Kérper 
anschlieBen, soweit diese auBer Pyrrol-Ringen isocyclische Systeme oder 
schon im System vorangegangene heterocyclische Systeme enthalten, ust. 

Diese allgemeinen Angaben geniigen hier, um die Reihenfolge zu 
begriinden, die im Sporiellen Teil fiir die von den verschiedenen hetero- 
cyclischen Systemen sich ableitenden Verbindungsgruppen gewahlt 
wird. Fir die Anordnung der einzelnen Kérper innerhalb der ver- 
schiedenen heterocyclischen Verbindungsgruppen wird eine allgemeine 
Richtschnur nicht gegeben, sie wird-vielmehr dem jeweils zu bewiltigen- 
den Materiale, das in den einzelnen Gruppen seinem Umfang nach sehr 
ungleich ist, angepaBt. Bemerkt sei nur, daB die bei den Benzol-Korpern 
gewahlte Anordnung der ,,hydrierten“ Verbindungen nach den ,,aro- 
matischen“ — also die Voranstellung der Kérper von niedrigstem 
Sattigungsgrad — sich aus praktischen Griinden meist auch bei den- 
jenigen heterocyclischen Verbindungsgruppen empfiehlt, zu denen Koérper 
von ,,aromatischem Charakter“ gehéren. 


Nomenklatur der heterocyclischen Verbindungen. 


Bei der Benennung der heterocyclischen Verbindungen handelt 
es sich 
a) um die Bildung von Namen fir die verschiedenen hetero- 
cyclischen Stammkerne, 
b) um die Grundsatze, nach denen fiir die einzelnen Derivate 
ihre Beziehung zum Stammkern im Namen auszudriicken ist. 


Die Versuche}, die Aufgabe a) in allgemeiner Geltung streng 
rationell zu lésen, — d.h. derart, daB der Name des Stammkerns 
entsprechend dessen Struktur aus gewissen Wortelementen nach be- 
stimmten Regeln aufgebaut wird und demnach auch wieder die Struktur 
des Kerns aus sich abzulesen gestattet, haben bisher in der Literatur 


‘keinen Erfolg erzielt. Vielmehr benutzt man zur Kennzeichnung der 


wichtigeren einkernigen Stammkérper mit einem Hetero-Atom 
stets Trivialnamen, wie 


2 ‘Vel-: M. M. Ricuter, B. 29, 593 (1896). — Bouveactt, Nomenclature des 
composés 4 chaines fermées fCongrds de Saint-Etienne (1897)]; s. Bersremys Handb. 
d. organ. Chem., 3. Aufl, Bd. IV (Hamburg u. Leipzig 1899), S. 1. — Bénan, BI. [4] 


Il, 266 (1912). — ee B). [4] 11, 566 (1912). — Vgl. auch Witieeroprt, J. pr. [2] 


55, 387 (1897). 
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CH 
HC,—CH esa 3 mute ice Shia 
+) ? . 
HC CH’ HC\ CH HC. CH : 
S NH N 
Thiophen Pyrrol Pyridin 


die sich auf die am wenigsten gesdttigte Wasserstoffverbindung 
des Kerns beziehen. Dieser Gebrauch hat zu keinerlei Ubelstanden 
gefiihrt; er darf als zweckmaBig bezeichnet werden, um so mehr als die 
Namen ihrer Undhnlichkeit wegen beim Héren und Lesen leicht von- 
einander unterschieden werden}. 

Fiir die gesaittigten Wasserstoff-Verbindungen .kann man, sofern hierfiir ein 
Bediirfnis vorliegt, Namen bilden, die den Benennungen acyclischer Verbindungen 
analog sind, z. B.: ‘ 


CH, O 
mee ee as i hes 
? ve . 
H,C\__CH; H.C. CH, posit Os 
S NH 
Tetramethylen-sulfid Pentamethylen-imin Diathylen-dioxyd 


Uber ihre Benennung als Hydride der ungesattigten Formen s. S. 33. 

Fir die einkernigen Stammkérper mit mehreren Hetero- 
Atomen bildet man vielfach Namen, welche sich an die Trivialnamen 
derjenigen mit einem Hetero-Atom anlehnen und bis zu einem gewissen 


Grade die strukturelle Beziehung zu letzteren angeben, also gewisser-- 


ma8en ,halbrationell“ sind. Namentlich hat sich — unter Beriick- 
sichtigung von Vorschlagen, die Wrpman? und Hanrzsca® gemacht 
haben, — der Gebrauch herausgebildet, durch Kinschiebung der Silben 
ox, thio, imid oder ax anzudeuten, daB O, S, NH oder N an Stelle von 


CH,< bzw. CH< in den Ring eintritt, und ferner die Namen der stick- 


stoffhaltigen Ringe, wenn sie fiinfgliedrig sind, auf ,azol“ endigen 
zu lassen, der sechsgliedrigen aber auf ,azin“. So erklaren sich 
Namen, wie: 


Pyrazol fir a flea (ein Pyrrol, in welchem 1 CH durch N 
pee vertreten ist), 


NH 
HC O HC NH 
Oxazol fir ncl lon »  Imidazol fir nol lex ; 
N N 
N N CH CH 
Tetrazin fiir ac( on, Thiazin fir of ~~ \na u. dbnliche. 
NN CH CH 


* Vgl. dazu Jacozson, Stenzner, B. 31, 3373 (1898). 
2 J. pr. (2] 38, 185 (1888). 
S A. 249, 1 (1888). — Vel. auch B. 24, 3485 (1891). 
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Wenn man sagen darf, daf- die in der Literatur fiir die ein- 
kernigen Ringsysteme iiblichen Namen sich im allgemeinen als handlich 
und fiir den Fachkundigen deutlich genug bewahrt haben, so gilt dies 
Urteil nicht fiir die Nomenklatur der mehrkernigen Systeme. 

Mehrfach benutzt man zwar auch hier zweckmABige Trivialnamen, wie 


co: ; CH CH 
HC~ “oc CH capers HC” \c~ \CH 
Indol fir “6 é CH’ Chinolin fir na & oey 
SS we ZA 
CH NH oe oN 
CH CH OCH 
HO7 “C~|sc~ SCH 


II II 
Acridin fir 45 eas b— Jou 
CH N CH 
Aber dieser Gebrauch betrifft doch nur eine verhdltnismaBig geringe 
Zahl von Ringsystemen, die meist durch eine so groBe Schar von Deri- 
vaten ausgezeichnet sind, daB eben der Besitz einer kurzen Bezeichnung 
fiir den Stammkérper durchaus notwendig ist. 

In den meisten Fallen aber versucht man Bezeichnungen zu bilden, 
welche die Zusammenfiigung aus mehreren einfacheren Ringsystemen 
unter Benutzung ihrer Trivialnamen erlautern sollen. Fir die Bildung 
solcher halbrationeller Namen fehlt es nun bisher an allgemein verwend- 
baren Regeln. Die Aufstellung von Regeln ware aber um so mehr zu 
wiinschen, als gerade in neuerer Zeit mehrkernige Kombinationen in groBer 
Mannigfaltigkeit bearbeitet werden, ohne daf der einzelnen Kombination 
eine fir die Prigung eines Trivialnamens geniigende Bedeutung zukime. 

Kinstweilen ist in dieser Richtung nur ein ziemlich allgemein be- 
folgter Gebrauch zu erwihnen, welcher den sehr haufig vorkommenden 
Fall der Ortho-Kondensation von heterocyclischen Systemen mit 
Benzol-Kernen oder Naphthalin-Kernen usw. betrifft. Man bezeich- 
net solche Kombinationen!, indem man dem Namen des heterocyclischen 
Systems das Prafix ,,Benxo“ oder ,,Pheno“ voransetzt, wenn es*sich um 
Kondensation mit einem Benzol-Kern handelt, ,,Naphtho bei der Kon- 
densation mit einem Naphthalin-Kern, ,, Anthra“ und ,,Phenanthro“ bei der- 
jenigen mit Anthracen- und Phenanthren-Kernen. Die folgenden Namen 
mogen zur Erlauterung dienen: 


pach 
s CH © CH Cy ee 
Benzo Bee Ss 7 Rephihos Bee ey. N 
thiazol fir \ >cH, azol fiir i 
CH CH CH 


Dieser an sich zweckmaBige Gebrauch wird aber leider keineswegs kon- 
sequent durchgefiihrt; so nennt man z. B. allgemein die Verbindung von 


1 Vgl.:, Hanrzscu, Preirrer, B, 19, 1302 (1886). —-Hanrzscu, Weser, B. 20, 
3119 (1887). — Woman, J. pr. [2] 38, 190 (1888). 
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der Formel I ,,Naphthochinolin“!, wahrend es richtig ware, sie als 
 Naphthopyridin“ oder ,,Benzochinolin“ bzw. ,,Phenchinolin“ zu bezeich- 
nen, da sie entweder aus einem Naphthalin- + einem Pyridin-System 


CH CH CH CH 
eG CH HC~ \c~ SCH 
i] . I 
CH C iC ‘CH 
_CH 1210, ee i Lie 
HC CH HC CH 2HC}- CEH 


oder aber aus einem Benzol- + einem Chinolin-System hervorgegangen 
gedacht werden kann. Der Name ,,Naphthochinolin“ wire dagegen fir 
eine Verbindung von der Struktur II korrekt. 

Eine weitere, hiufig sehr stérende Inkonsequenz besteht bei der Benennung 
von Kombinationen, die durch zweiscitige Ring-Kondensation eines hetero- 
cyclischen Systems mit isocyclischen Systemen zustande kommen. Man nennt z. B. 
die Verbindung der Formel II] ,,Phenonaphthoxazin“, diejenige der Formel IV 


»,Phenoxazin“. Der erste Name driickt die Konstitution in richtiger Weise aus; 
CH O CH 
HC~ \c~ \C~ SCH 
| i 
Tl) H be he ee en 
CH NH © Hick! 5? 
HC CH 
CH O CH CH O 
+s HOA “6 “Oo te HO~ Sco ae 
i i : i 
HC C C CH’ HC. C ‘CH 
ON an eee Sy Ras 
CH NH GH Ni XH 


aus dem zweiten aber ist nicht zu entnehmen, daB ein Oxazin-Kern mit zwei 
Beuzol-Kernen kondensiert ist. Unter ,,Phenoxazin“ kénnte man vielmehr die Ver- 
bindung V verstehen, und zur Verhiitung dieser Auffassung sollte man die Ver- 
bindung IV ,,Diphenoxazin“ nennen. Die Auslassung der Vorsilbe ,,Di“ in den 
Fallen symmetrischer zweiseitiger Kondensation erfolgt aber leider fast allgemein. 


o 

Betreffs der Bildung von Namen, welche die konstitutionelle Be- 
ziehung der einzelnen Derivate zum Stammkern angeben, — Aufgabe b, 
vgl. S. 29 — brauchen eigentlich neue Grundsitze nicht aufgestellt zu 
werden, da es sich um analoge Beziehungen handelt, wie sie schon in 
den Hauptkiassen der acyclischen und isocyclischen Verbindungen vor- 
kamen und dort ihren Ausdruck in einer auch auf die heterocyclischen 
Verbindungen iibertragbaren Weise fanden, z. B.: 


CH 
HC coo ae Sl, HG ais 
+} | 9 usw. 
HC : CH ene Datacen wees 
Thiophen-carbonsiure Amino-pyrrol Pyridyl-phenyl-keton 


* Derartige Bezeichnungen entstammen dem Gedankengange, daB man sich 
Benzolkerne durch Naphthalinkerne ersetzt denkt. — Vgl. Graze, B. 27, 3066 (1894). 
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Hiner besonderen Erwihnung bedarf der Fall der ,,hydrierten“ 
Verbindungen — d.h. derjenigen, welche von den ,.aromatischen“ (wenigst 
gesattigten) Formen sich durch Hinzutritt von Wasserstofitomen ab- 
leiten. In deutlichster Weise kann man diese Beziehung kennzeichnen, 
indem man die Anzahl der addierten Wasserstoffatome in den Benen- 
nungen angibt, wobei man diese Angabe dem Namen der aromatischen 
Form entweder voranstellt oder folgen laBt, z. B.: 


H,C. CH, 


| : yletrahydro-thiophen“ oder 
H,C CH, 
Y 


»Lhiophen-tetrahydrid“. 


Der erste Gebrauch.ist der in der Literatur iiblichere, der zweite aber zweck- 
miBiger, da er ‘die Analogie mit anderen Additionsprodukten — besonders den 
Halogeniden — hervortreten lat, bei deren Namen man allgemein den aufgenom- 
menen Bestandteil (,,Addenden“) an den SchluB setzt, um die Verwechslung mit 
Substitutionsprodukten zu verhiiten, z. B.: 


ClIHC——-CHCl : CclC,——CCl 
| | im Gegensatz zu | | i 
ES ee re 
Thiophen-tetrachlorid Tetrachlor-thiophen 


Abgesehen von diesem allgemein verwendbaren Modus haben sich in- 
dessen bei den stickstoffhaltigen Ringsystemen einige besondere Gewohn- 
heiten fiir spezielle Falle zwecks kirzerer,,Bezeichnung herausgebildet. 
Man pflegt bei den fiinfgliedrigen, N-haltigen Stammkernen, deren 
Namen auf ,,ol“ endigen, den Zutritt von 2 H-Atomen (partielle Hydrie- 
rung) durch Anhangung der Silbe ,,in“, denjenigen von 4 H-Atomen (voll- 
standige Hydrierung) durch Anhangung von ,,din“ anzugeben, z. B.: 


H, ae ae Eee Hs ve 
’ 2 
H.C. CH H,C\ CH, 
NH NH 
Pyrrolin - Pyrrolidin 


Bei den Homologen des Pyridins ist es iiblich geworden, in ihre 


 Trivialaamen die Silbe-,,pe“ einzuschieben, um die vollstandige Hydrie- 


rung zu bezeichnen, z. B.: 
CH CH, 


HC~ CH H,C CH, 
HC. '€-CH, ACS on. -CH,' 
N NH- 

Picolin Pipecolin 


der Gebrauch stammt daher, daB die Hexahydro-Verbindung des Pyridins 
selbst, die zuerst aus dem Pfeffer-Alkaloid ,,Piperin« gewonnen worden 
war, seinerzeit dieser Herkunft wegen mit dem Namen ,,Piperidin“ belegt 
wurde (wobei man ihre konstitutionelle Beziehung zum Pyridin noch 
nicht kannte). 

MzyER-Jacopson, org. Ch. IIs. (1.u. 2. Aufl.) 3 (Juli 1914) 


34 Endung ,,on fiir tautomere Oxy- bxw. Oxo-Verbindungen. 


Im Zusammenhang hiermit sei der Vorschlag von Briiax' erwahnt, allgemein 
die gesittigten heterocyclischen Kérper als ,,Heterocyclane“, die ungesattigten 
als ,, Heterocyclene“ zu bezeichnen. 

Endlich ist noch iiber einen recht verbreiteten Gebrauch an dieser 


Stelle zu berichten, der sich ebenfalls im Interesse der Kiirze eingefihrt 
hat, obgleich er nicht frei von Bedenken? ist. Er betrifft die tauto- 
meren (,,Oxo-“)Formen derjenigen Hydroxyl-Substitutionsprodukte von 
stickstoffhaltigen ,,aromatischen“ Stammkernen, welche das OH in 2- 
oder 4-Stellung zum Ring-Stickstoff enthalten (vgl. S, 20). Man charak- 
terisiert solche Formen durch die Endung ,,on“ und fiigt dieses Suffix 
bei den auf ,,ol endigenden Stammkern-Namen hinzu, wahrend man bei 
den auf int. endigenden Namen ,,in“ in ,,on“ Ae Re Sa Z. Bt 


CO 
eli erate sa ee ee 
oe 
HO UNH HC. CH 
NH NH 
Pyrazolon : Pyridon 


Es bietet natiirlich keine Schwierigkeit, unter Anwendung der fiir doppelt an 

C gebundenen Sauerstoff allgemein geltenden und ser zweckmaBigen Bezeichnung 
»Oxo (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 644) fiir solehe Verbindungen rationel! abgeleitete, wenn 
auch lingere Namen zu bilden, z. B. Oxo-pyrazol-dihydrid fir Pyrazolon, Oxo- 
pyridin-dihydrid fiir Pyridon. — Falsch sind dagegen die in der Literatur sehr ver- 
breiteten Namen, welche ,,Keto“ zur Bezeichnung des doppelt gebundenen Sauer- 
stoffs in Fallen enthalten, bei genen die CO-Gruppe neben dem Hetero-Atom 
steht, z. B.: 

a ERS ee 

H,C. CO 
NH 


Keto-pyrrolidin: 


denn es handelt sich ja nicht um Verbindungen, welche der Klasse der Ketone ein- 
gereiht werden diirften. da sie nicht das —CO— beiderseits an Koblenstoff ge- 
bunden enthalten. Zeitweise hat man auch die CO-Gruppe in der hier zur Be- 
handlung stehenden Bindungsform durch ,,aci“ bezeichnet*; dochthat sich neuerdings 
die Verwendung dieses Wortelementes in anderer Bedeutung® (vgl. Bd. I, Tl. I, 
S. 416) eingebiirgert. 


Bezifferung der heterocyclischen Systeme. 
Um fir die Abkémmlinge heterocyclischer Systeme Namen zu bilden, 


welche die Stellung der aufgenommenen Substituenten oder Addenden - 


erkennen lassen, welche demnach die Strukturformel zu rekonstruieren 
und die verschiedenen Orts-Isomeren voneinander zu unterscheiden ge- 
statten, bedarf es einer Numerierung der einzelnen Ringglieder. 


Auch fiir diese Aufgabe fehlt bisher — ebenso wie fir die Nomen- 
klatur der Ringsysteme (vgl. S. 29 ff.) — eine einheitliche, allgemein an- 
B. 40, 1157 (1907). > Vgl. Wipman, J. pr. [2] 38, 200 (1888). 


1 

* Kinen anderen Gebrauch vgl. bei Brunner, M. 17, 274 Anm. (1896). 
4 Vgl. Wipman, J. pr. [2] 38, 200 (1888). 

5 Vgl. Hanrzscu, B. 38, 1001 (1905). 
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apeints Lésung. Auch die Bezifferung hat sich historisch nach den Vor- 
schlagen der einzelnen Autoren an der Hand der jeweils auftretenden 
Bediirfnisse entwickelt und weist daher nicht selten Ungleichartigkeit 
auf, wo im Hinblick auf analoge Struktur und zur Unterstiitzung des 
Gedachtnisses Gleichartigkeit erwiinscht ware. In manchen Fallen hat 
man noch nachtraglich, ehe das Material gar zu sehr angewachsen war, 
rechtzeitig solche Disharmonien beseitigen kénnen; in anderen Fallen 
sind sie leider bestehen geblieben. . 

Immerhin lassen sich a posteriori aus den heute meistgebrauch- 
lichen Bezifferungen gewisse allgemeine Regeln abstrahieren, welche 
— so weit wichtigere Systeme in Betracht kommer — nur durch wenige 
Ausnahmen durchbrochen werden. Sie werden im Folgenden zusammen- 
gestellt. 


A. Bexifferung einkerniger heterocyclischer Systeme. 


1. Bei Anwesenheit nur eines Hetero-Atoms erhalt dieses die 
Ziffer 1. 


Beispiele?: ok 
4 wee 


2. Bei Anwesenheit mehrerer Hetero-Atome erhilt eines die 
Ziffer 1, waihrend die iibrigen méglichst. niedrige Ziffern erhalten; sind 
die Hetero-Atome voneinander verschieden, so wird die Auswahl dadurch 
bestimmt, daB O den Vorrang vor S und S vor N besitzt”. 


N 
eGo N i 
. 5 6 2 + Ss 4 3 
Beispiele: " :  aneaied atte 
5 aN 5 NS. 2N 
S O 


B. Bexifferung mehrkerniger, orthokondensierter hetetocyclischer Systeme. 


3. Bei bicyclischen Systemen, welche ein heterocyclisches 
System mit einem Benzol-Kern kondensiert enthalten, beginnt 
die Bezifferung im Hetero-Ring neben einer Kondensations-Stelle, und 
zwar derart, daB das Hetero-Atom bzw. die Hetero-Atome mdglichst kleine 
Ziffern erhalten. Die Kondensations-Stellen selbst werden — ebenso wie 


- beim Naphthalin — nicht mitnumeriert. 
eX ANN Ren 
Beisprele: | | a e 7 age a 
Nee Rather mo we 


1 In den Formel-Schematen hat man sich an denjenigen Kcken, die nicht mit 
dem Symbol eines: Hetero-Atoms (0, S oder N) versehen sind, Kohlenstoff-Atome 
zu erganzen. 

2 In dieser Hinsicht weist die Literatur leider mancherlei Unstimmigkeit auf. 

3* 


36 . Bexafferungs-Regeln. 


4, Bei tricyclischen Systemen, welche ein heterocyclisches 
System mit einem Naphthalin-Kern kondensiert enthalten, erfolgt 
die Bezifferung analog Regel Nr. 3, beginnt also im Hetero-Ring, der in 
diesem Falle endstandig ist. 


eee 

N 

EATEN Ree es ZN Ty 

Beispiele: } | | i 3 | i | | e 
WANE NY Lee aie as 


5. Bei tricyclischen Systemen, welche ein heterocyclischés 
System nach zwei Seiten mit je einem Benzol-Kern kondensiert 
enthalten, beginnt die Bezifferung — analog wie beim Anthracen und 
Phenanthren — in einem Auferen Kern (Benzolkern), springt dann auf 
den anderen auBeren Kern tiber und endet im Hetero-Ring, der in diesem 
Falle mittelstandig ist. Sie wird derart gewahlt, daB die Hetero-Atome. 
die héchsten Ziffern erhalten. 


O N O 
Beispiele: | | al? ls or F | a 
OIG ee oe gee ‘| See Sy oe 

ele ; 

Man hat gegen dié in den Regeln Nr. 3, 4 und 5 ausgedriickten 
Gebrauche — ebenso wie gegen die Bezifferungen, welche fiir mehr- 
kernige, kondensierte Kohlenwasserstoffe (Naphthalin, Inden, Anthra- 
cen usw.) tiblich sind, — den Vorwurf erhoben!, daB die an den Konden- 


sations-Stellen selbst befindlichen Ringglieder nicht mitbeziffert werden. 
Der Gebrauch erklirt sich dadurch, da8 man es zunichst nur mit den 
,aromatischen“, wenigst gesiattigten Formen zu tun hatte, welche an 
diesen Stellen keine Wasserstoffatome enthaltén, an ihnen also auch fiir 
Substitution keine Veranlassung geben (s. unten Schema I). Erst spiter 
beschaftigte man sich mit den wasserstofireicheren (,,hydrierten“) Ver- 
bindungen, bei denen auch an den Kondensations-Stellen substituier- 
barer Wasserstoff vorhanden sein und demnach sich ein Bedirfnis fir 
deren Bezifferung einstellen kann (vgl. Schema IJ). Immerhin sind die 
Falle, in denen sich dieser Mangel fiihlbar macht, noch nicht sehr 
zahlreich. Wollte man ihnen zuliebe von den bisher gebrauchlichen 
Bezifferungen abgehen, so wiirden dadurch in vielbearbeiteten Gruppen 


CH CH CH,| CH, 
: onde Pet 30H Baty Oa 
) | : II) ig 
HO ON 20H H,02 , JO. _, 2 CH, 
} CH,| NH 
H 


‘ Vgl.: M. M. Ricuver, B. 29, 589 (1896). — Borscus, A. 377, 76 (1910). 
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Anderungen von auferordentlich groBem Umfang notig werden, und eine 
Verwirrung ware unausbleiblich?. 


Bei der Bezifferung neu auftauchender Ringsysteme sollte man stets 
darauf bedacht sein, sich an die eben aufgefiihrten, den wichtigsten 
Fallen entnommenen Grundsatze anzulehnen. 

Insbesondere sei davor gewarnt, Bezifferungen auf Grund von gene- 
tischen Beziehungen einzufihren, also z. B. mehrkernige Verbindungen, die 
synthetisch aus einkernigen entstehen, derart zu numerieren, daB die Substituenten 
im Namen des Ausgangs- und Endproduktes die gleichen Ziffern behalten. Die 
Voranstellung dieses Gesichtspunktes hat fast stets zu Unzutriglichkeiten gefiihrt 
(Beispiele hierfiir vgl. im speziellen Teil bei Cumaron [S. 82 Anm.] und Purin); solche 
werden ja schon durch die Erwagung selbstverstindlich, daB man hierbei die Be- 
zifferung auf eine Reaktion stiitzt, durch welche zufadllig zuerst Abkémmlinge 
des Ringsystems erhalten wurden, daf aber die hiernach gewihlte Bezifferung auch 
nicht einmal die genetischen Beziehungen mehr zum Ausdruck bringt, sobald eine 
andere Reaktion zum Aufbau fiihrt. Nur die Gestalt des fertigen Formel- 
bildes unter Vergleich mit Formelbildern, welche ihm in Bezug auf 
Gliederzahl, Ringzahl und Art der Ring-Vereinigung analog sind, 
bietet fiir die ‘Auswebl der Bezifferung eine zweckmaBige, von Zufalligkeiten 
der Betrachtung méglichst unabhingige Grundlage. 

Die fortlaufende Numerierung der Ringglieder mit ara- 
bischen Ziffern, wie sie nach den obiger Regeln und Beispielen an- 
gewandt wird, hat sich gegenwartig sehr allgemein eingebiirgert. In 
friiherer Zeit ist man haufig anders verfahren, indem man z. B. die 
Stellung der Kohlenstoffatome zum Hetero-Atom des gleichen Ringes 
durch kleine griechische Buchstaben markierte (s. unten Schema III und IV) 
oder bei mehrkernigen Verbindungen die Substitution in ‘den verschie- 


ae i~s 
PA IV) | | od V) 
7 aa 


denen Hinzelkernen durch Buchstaben andeutete, welche den Trivial- 
namen dieser Hinzelkerne entnommen wurden (s. Schema V, wo Bz = 
Benzol, Py = Eye) Yon solchen Gebrauchen geht man indes mehr 
und mehr ab. 


4 
3 
Bz 
2 


3 
Py 
2 


II) 


? 


Die in den beiden letzten Abschnitten enthaltenen Bemerkungen 
iiber Nomenklatur und Bezifferung sollen nur eine vorlaufige Orientierung 
unter Hervorhebung der allgemeinen Gesichtspunkte, deren konsequente Be- 
achtung der Herausgeber dieses Lehrbuchs fiir wiinschenswert halt, geben. 
Eine annahernd vollstandige Zusammenstellung der in der Literatur ver- 
tretenen Gebrauche kénnte an dieser Stelle nur verwirrend wirken. Die 
nétigen Erganzungen finden sich daher im speziellen Teil bei der Be- 
sprechung der einzelnen Ringsysteme. 


1 Vgl. dazu Scuort, B. 44, 1665 (1911). 


Zweites Kapitel. 


Verbindungen mit dreigliedrig- und viergliedrig-hetero- 
cyclischen Systemen. 


GemaB den Ausfihrungen auf S.27—28 haben wir die spezielle Be- 
sprechung der heterocyclischen Verbindungen mit einer Ubersicht iiber 
diejenigen zu erdffnen, in deren Molekiilen sich Hetero-Ringe aus drei 
und vier Gliedern befinden. Wenn diese Abteilungen auch im Verhiltnis 
nicht sehr reich an einzelnen Reprasentanten sind (vgl. S. 6—7), 80 
gehéren.ihnen doch einige recht wichtige Verbindungen an. ~Diese 
aber sind zumeist schon im AnschluB an acyclische bezw. isocyclische 
Verbindungen in den friiheren Teilen unseres Lehrbuchs besprochen 
worden (vgl. dazu S. 3—4). Hier handelt es sich demgem&B im wesent- 
lichen um Hinweise- auf Friheres, durch deren Zusammenstellung 
hervortreten- soll, welche heterocyclischen Kombinationen mit 
3 und 4 Ringgliedern beobachtet worden sind. Wir beschranken 
uns dabei auf solche Falle, in denen die angenommene Konstitution mit 
einiger Sicherheit begriindet ist. 


A. Dreigliedrige Verbindungen. 


Durch Kombination von einem der Hetero-Atome O, S:oder N mit 
zwei Kohlenstoffatomen erhalt man 3 Dreiringe, deren gesiittigte Formen 
durch die folgenden Symbole dargestellt werden: 


H,C——CH, H,C——-CH, 
we 3 LD) SS : 


i) A esa 

O 
Die erste dieser Formeln entspricht dem Athylenoxyd, dem ein- 
fachsten Reprasentanten der ,, Alkylenoxyde“, die als Anhydro-Deri- 
vate der «-Glykole in Bd. I, Tl. II, 8. 75—79, 82—838, 85, 88—89 
besprochen wurden. An ihren Reakuaced zeigte sick deutlich ein starkes 
Bestreben zur Offnung, des in ihren Molekiilen enthaltenen Ringsystems. 


Das gleiche Ringsystem ist in den ,,@lycid-Verbindungen“ enthalten; 
vgl. Bd. I, Tl. II, S. 155—156, 198—200, 604, 624. Kondensiert mit isocyclischen 
Systemen ‘findet es sich z, B. in den Verbinduogen: 


CH, CH, 
H,C~~ “CH Pas tie INGE 
een Pes 
H,C\_-CH See 
Cyclohexylen-oxyd h [Tetrahydro-naphthylen|-oxyd i 


1 Brunet, C. r. 137, 62 (1908). ? Bampercer, Loprer, A. 288, 89 (1895). 
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- Die Verbindung-der Formel £1 (S, 38) ist nicht bekannt; vgl. dar- 
tiber Bd. I, Tl. II, S. 107. 

Dagegen ist die Formel III in jener Base C,H,N realisiert, welche 
aus §-Brom-athylamin durch Entziehung von Bromwasserstoff entsteht 
und anfanglich als Vinylamin angesehen wurde, jetzt aber als Athylen- 
imin betrachtet wird. Sie ist nebst ihrem C- und N-Methyl-Derivat in 
Bd. I, Tl. II, S. 251—253 beschrieben. 


N 
Von dem Ring Cg . , der aus xwei gleichartigen Hetero-Atomen und 


einem Kohlenstoffatom besteht, kann man eine gesittigte Wasserstoff- 
Verbindung CH,N, (IV) und zwei ungesattigte CH,N, (V und VI) ab- 
leiten: 


NH N N 
IV) HC. V) HOC, VI) HOSS 


Die gesittigte Verbindung (IV) — ,,Hydrazo-methylen* (,,Hydrazi- 
methylen“) — ist friher als die Stammform einiger Kondensations- 
produkte angesehen worden, welche aus gewissen Carbonyl-Kérpern 
(z-Ketonsaureestern und @-Diketonen) mit Hydrazin entstehen (vgl. Bd. I, 
TL. II, S.1093 und 1121 ,, Hydrazi-essigsiure“ und ,,Hydrazi-propionsaure“). 
Man wihlte diese Formulierung (s. unten VII), um einige Besonderheiten 
des Verhaltens zu erklaren, die sich gegeniiber den durch die gleiche Reak- 
tion aus einfachen Aldehyden und Ketonen hervorgehenden Produkten 


VI) ay VU OE NeNH \ 
zeigten, welch letztere man allgemein gem4B Formel VIII als ,,Hydrazone“ 
betrachtete. Neuere Untersuchungen! haben aber gezeigt, daB es sich 
bei jenen Besonderheiten nicht um prinzipielle Unterschiede handelt, und 
daB man keinen Grund zu einer unterschiedlichen Formulierung hat. 
Vielmehr sind héchstwahrscheinlich alle die in Betracht kommenden 
Hydrazin-Einwirkungsprodukte (Allgemeines vgl. Bd. I, Tl. I, 8S. 762 ff) 
einheitlich konstituiert, also alle entweder gemaf VII heterocyclische 
Verbindungen oder gemiB VIII wahre Hydrazone. Auf die einzelnen 
Verbindungen hier einzugehen, liegt kein AnlaB vor, da sie in den 
friiheren Teilen dieses Lehrbuchs schon im Anschlu8 an die ent- 
sprechenden Carbonyl-Korper geschildert worden sind. Als wahrschein- 
licher darf wohl die Formulierung VIII bezeichnet werden, nach welcher 
die Verbindungen analog denjenigen Kondensationsprodukten erscheinen, 
welche aus unsymmetrischen Disubstitutionsprodukten des Hydrazins 
H,N-NR'R" entstehen und tiberhaupt nur als wahre Hydrazone XYC: 
N-NR’R” aufgefaBt werden kénnen. 


1 SraupinceR, Kuprer, B. 44, 2197, 2203 (1911). Daselbst ist die iltere Lite- 


ratur zitiert. 


Ned | 
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Dagegen erscheint umgekehrt fiir Verbindungen, welche aus 1 Mol. eines sym- 
metrischen Hydrazin-Disubstitutionsderivates und 1 Mol. Carbonyl-Kérper unter 
Wasseraustritt entstehen, nur die Formulierung als Hydrazomethylen-Abkémmlinge 
denkbar: 


R-NH-NH-R R-N——N-R 
= H,O + ae 
+ X-CO-Y X-C-Y 


Eine Reaktion in diesem Sinne ist bei der Kondensation von aromatischen 
Hydrazokérpern mit Aldehyden in gewissen Fallen beobachtet worden’. So 
bilden sich als Produkte der Einwirkung von Acetaldehyd auf eregescoe in 


S C,H;-N N-C,H; 
Alkohol das 8-Methyl-i.2-diphenyl-hydrazomethylen re 
- CH-CH, 
und das 3-8-Athoxypropyl-1.2-diphenyl-hydrazomethylen 


H, 


ee 
CH-CH,-CH(OC,H,); CH, 
dungen, von denen die erste (weiBe Masse, Schmp. 151°) beim Stehenlassen mit 
Aldehyd und Alkohol in die zweite (weiBe Krystalle vom Schmp. 67—68°) iiber- 
geht. Doch verliuft die Reaktion keineswegs immer in dieser Weise, fiihrt vielmehr 
hiufig zu acyclischen und zu sechsgliedrig-heterocyclischen Produkten, wie: 


C,H;-N-NH-C,H; C,H;-N-N-CO,H; 

aus Formaldehyd 
H,.0< une H Cc wok Re Hydracebersak) 
C,H;-N-NH-C,H; C Hye N nN 


— zwei durch Sduren leicht spaltbare Verbin- 


Die Formel V (S. 39) des ro kame nach der bis 
vor kurzem allgemein geteilten Auffassung dem sogenannten Diazo- 
methan (Bd.I, Tl.1, S.888—890) zu, und analog wurden die iibrigen ,,ali- 
phatischen Diazoverbindungen*“ als Abkémmlinge des Azomethylens 
formuliert, z. B. Diazo-essigester als Ester der Azomethylen-carbon- 


N 
sure: HO COOH Aber es wurde schon Bd. I, Tl. II, 8. 802 


mitgeteilt, da dieser Auffassung neuerdings eine andere gegeniiber- 


gestellt wird, nach welcher der Stickstoff acyclisch gebunden anzu- 
nehmen ist: 


Vv ul Vv ur 
H.C uni N. C,H;0-CO:CH:N:N_ usw. 
Bestatigt sich die neue Auffassung weiterhin, so wiren Derivate des 
N 
Rings Po einstweilen nicht bekannt. Die einzelnen Verbindungen, 


fir welche fee Frage in Betracht kommt, sind schon in den fritheres 
Teilen dieses Lehrbuchs besprochen worden. 

Auch Abkémmiinge der Formel VI (S. 39) — ,,I[sodiazomethan“ — sind 
bisher nicht bekannt, da sich die fritheren, hierauf beziiglichen Angaben (vgl. Bd. I, 
‘Tl. I, S. 390) nicht als zutreffend erwiesen haben?, 


‘ Vgl.: Rassow, Lummerzuei, J. pr. [2] 64, 132, 151 (1901). — Rassow, Rix, 
J. pr. [2] 65, 100 (1902). — Rassow, Burmeister, J. pr. [2] 84, 249, 255 (1911). 
* Vgl. Curtius, Dararsxy, E. Mitrer, B. 41, 3140 (1908). 
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x Z N 
Zwei ungleichartige Hetero-Atome enthalt der Ring Cc b , dessen 


mégliche Wasserstoff-Verbindungen durch die Formeln IX und X wieder- 
gegeben werden: 


NH N 
IX) HCC . X) HOM b: 


Die gesattigte Formel IX — ,,Form-isoaldoxim®’ — stellt die 
Stammform der ,,lsoxime“ dar, die als N-Alkyl- und N-Aryl-Deri- 
vate in ziemlicher Anzahl, auch in Form einiger Saure-Derivate, 
bekannt sind}, z. B.: . 


N 4 C,H; 


N-CO-NH 
b » Og,» CH et 


(CHC) CH, OsH,- CH i 
Solche Verbindungen wurden in den vorhergehenden Teilen entweder im 
AnschluB an die Oxime oder an die substituierten Hydroxylamine mehr- 
fach besprochen (vgl. z. B. Bd. I, Tl. I, 8. 774 ff, Tl. Il, S. 1469). 

Die ungesattigte Formel X — Formonitril-oxyd — wurde Bad. I, 
Tl. IJ, S.1287—1288 und S. 1803 als méglicher Ausdruck fir die 
Struktur der Knallséure und als Grundform des (polymeren) Trifulmins 
diskutiert. Sie ist die Stammform der ,,Nitriloxyde“ (vgl. besonders 
Benzonitril-oxyd in Bd. II, Tl. I), fiir welche indes auch die Formulie- 
rung R-C:N:O mit finfwertigem, acyclisch gebundenen Stickstoff nicht 
ausgeschlossen ist”. 


B. Viergliedrige Verbindungen. 
Von den drei Kombinationen -mit einem Hetero-Atom: 
H,C—CH, H,C—CH, H,C-CH, 
H,C—O H,C—S H,C—NH 
ist — wie bei den analogen Dreiringen (s. S.38—39) — die zweite nicht 
dargestellt worden; die erste und dritte aber liegen in dem Trimethylen- 
oxyd und Trimethylen-imin vor — Verbindungen, die in Bd. I, Tl. II, 
S. 98, 241, 253—254 nebst einigen Alkyl-Derivaten besprochen sind. 
Auch Monooxo-Derivate, welche sich auf die Stammkerne I und III 


zuriickfihren lassen, sind bekannt. Solche sind die 6-Lactone und 
f-Lactame, deren denkbar eintachste Vertreter die Verbindungen: 


AS 3) ots AED 


o— CH,—CO 
pug und Vyo 


“o ; 
E60 CH,—NH 


waren. Diese einfachsten Ko6rper sind freilich nicht erhalten worden. Die 
@-Lactone sind im allgemeinen unbestindig, so daS man an ihrer 


1 Gegen diese Struktur-Auffassung s. Anorur, R.A.L. [5] 22, I, 292 (1913). 
2 Vgl. dazu Wieranp, B, 40, 1667 (1907); 42, 807 (1909). 
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Stelle die Produkte erhilt, welche durch Abspaltung von Kohlendioxyd 
entstehen!: 
R,RyC—CO me R,RyC 


= + CO,; 
RinRryC—O RyRyyC zh 


einige aber sind isoliert und in den friiheren Teilen dieses Lehrbuchs 
bei den zugehérigen Oxysiuren aufgefithrt worden (vgl. z. B. Bd. I, 
Tl. II, S. 543—544, 640, 656, ferner Nitrophenyl-milchsaure-lacton in 
Bd. Il, Tl. I). In geeigneten Fallen? beobachtet man sie als Produkte 
der Addition von Ketenen an die Gruppe >CO, z. B:: 


R,RyC : CO R,RyC—CO 
+ } 
CH: CH CH:CH. ) | > 
as SCO" CO S650) 
CO< cH :CH~ e NCH : CH 


und analog bilden sich #-Lactame*® durch Anlagerung von Ketenen an 
die Gruppe >C:N—, z. B.: 
R,RyC : co R,R,C——CO 
+ = tek : 
C,H,-CH:N-C,H,  C,H,-CH—N-C,H, 


Einfache Dioxo-Derivate der Stammkerne I und III wiren das Malon- 
siure-anhydrid und Malonsiure-imid: 


CH,—CO |, CH,—CO 
co—o CO—NH ’ 


die aber nicht bekannt sind (vgl. dazu Bd.I, TI. II, S. 300, 334). Auffallenderweise 
entsteht indessen beim Erhitzen von Malonester mit o«-Naphthylamin das N-Naphthyl- 
Derivat des Malonimids: das in weiBen Nadeln krystallisierende und iiber 300° 


schmelzende Malon-e-naphthil* CH, <CPOSN-CoEh wiithrend analoge Verbin- 


dungen mit anderen aromatischen Aminen nicht erhalten wurden. — Ferner wurde 
durch Addition von Phenyl-isocyanat an Diphenyl-keten: 


(C,H,),C: CO + CO: N-CH, = (CyHy),C -CO 
CO-N-C,H, ’ 


das auBerordentlich bestiindige Diphenyl-malonsiure-phenylimid® gewonnen, 
das bei 125—126° schmilzt, in kleinen Mengen unveriindert destilliert und erst bei 
langerem Erhitzen auf 300—330° Phenyl-isocyanat wieder abspaltet. 
Die Formel: 
C,H,-CO-N: C—C: N-CO-C,H; 
N=C-CO-C,H,’ 


welche einen ungesiittigten Ring aus drei Kohlenstoffatomen und einem 


* Vgl.: Ertenmever sen., B.13, 305 (1880). — Sraupinozr, A. 356, 63 (1907). — 
Sraupincer, Kon, 384, 38 (1911). 

> Sraupinarr, A. 356, 62 (1907). — Sraupincer, Bereza, A. 380 244 (1911). 

° Sraupincer, A. 356, 61, 95 (1907). 

* R. Meyer, A. 347, 23 (1906). 

° Sraupinezr, Géurine, Scuéiizr, B. 47, 41, 46 (1914). 
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Stickstoffatom enthalt, wird dem ,Aris-benzoyleyanid“ zuerteilt', das bei 
der Einwirkung von Benzoylbromid auf Silbercyanid entsteht. 


HC 
Mit einem Benzolkern kondensiert, wiirde der Vierring He das 


lee 


ergeben. Es wird angenommen, da8 diese Verbindung unter gewissen Bedingungen 
aus Anilin und Formaldehyd entsteht®. — Denkt man sich in ihrem Molekiil zwei 
Wasserstoffatome durch ein Briicken-Sauerstoffatom vertreten, so kommt man zu 


der Formel des Anthranils: 
Doe, 
[ee 05 
SN 
Se 


auf diese wichtige Verbindung und ihre Derivate wird eingehend bei Schilderung 
der ,,Benzisoxazol-Gruppe“ zuriickgekommen werden. 


Von Vierringen mit xwei gleichartigen Hetero-Atomen® ist zunachst 


das Dimethylen-1.3-disulfid 
es 
H.C Ag _>CH; 


Benzylen- imid 


anzufiithren, dessen Derivate von der allgemeinen Formel: 


(E)R S RGD) 
Anco go C0 -Argl 

in den von V. Mryrr entdeckten, neuerdings von KreLBER und ScHWARZ 

bearbeiteten ,,Desaurinen*®* vorliegen. Diese Substanzen‘ von intensiv 

goldgelber Farbe, welche mit konzentrierter Schwefelséure prachtige 

Farbenreaktionen geben, werden aus aromatischen Ketonen der fol- 

genden Typen: 


Aryl-CO-CH,-Aryl, Aryl-CO-CH,- Alkyl, Aryl-CO-CH, 


durch Hinwirkung von Schwefelkohlenstoff und Alkali erhalten; und 
zwar gewinnt man sie aus Ketonen der beiden ersten Typen direkt, 
wahrend die Aryl-methyl-ketone zunachst Verbindungen Aryl-CO-CH: 
C(SH), geben, welche dann beim Erhitzen ihrer Bleisalze (oder Aryl- 
derivate) in geeigneten Lésungsmitteln Desaurine liefern, z. B.: 


S 
2 CpHs-CO-CH:C  >Pb = 2PbS + C,H,-CO-CH: aS C:CH-CO-0,H, 


1 Diers, Stein, B. 40, 1655 (1907). 
2 Ortow, C.1906, I, 1416. — Vgl. ferner Ortow, C. 1905, I, 674; 1906, I, 1413. 


3 Die Formel: 
NC~ ~S0O~ “NC 


wird fiir das ,,Bis-benzoyleyanid’‘ angenommen; s. Diexs, Pittow, B. 41, 1893 (1908). 

4 Berareen, B. 21, 350 (1888). — V. Meyer, B. 21, 353 (1888); 23, 1571 (1890). 
— Ney, B. 21, 2445 (1888). — V. Meyer, Wear, B. 24, 3535 (1891). — Wacuter, 
B. 25, 1727 (1892), — Prrrenxo-Kritscuenxo, B. 25, 2241 (1892). — Apvirzscu, B. 
43, 1253 Anm. (1910). — Keser, Scuwarz, B. 45, 137 (1912). 


— 
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Das nach der letzten Gleichung aus Acetophenon erhaltliche Desaurin — 
2.4-Diphenacyliden-[dimethylen-1.3-disulfid] — Wird aus Athylenbromid 
in gelben rechtwinkligen Prismen erhalten und gibt mit konz. Schwefelsiure eine 
orangerote, griin fluorescierende Lésung. Schmelz- bzw. Zersetzungspunkt: 212—214°. 

Das Desaurin aus cence ema _ a 4-Didesyliden-[dimethylen- 
1.3-disulfid] eee a<S> C: com ie CH, — wird von konz, Schwefel-_ 
siure zu einer tief blauvioletten Lésung oe MENS Es schmilzt bei 285—286". 

Als Abkémmlinge des stickstoffhaltigen Ringes, welcher dem Stamm- 
ring der Desaurine analog ist: 


H 0 OO, (Dimethylen-1. 3-diimin), 


finden sich mehrere Verbindungen formuliert, welche aus Harnstoff und 
Guanidin durch Hinwirkung von Saure-Derivaten entstehen!. Eingehend 
begriindgt ist die Auffassung fiir die ,, Aldurete“ und ,.Keturete* — 
Verbindungen, die aus Aryl-dithiobiureten durch Kondensation mit Alde- 
hyden bzw. Ketonen gebildet werden?, z. B.: 

C,H,-N:C(SH)- NH | C,H, -N:C(SH)-N 

HS-C<_ + CO(CH,), = H,O + HS-C< CCH). 
NH N 

DaB die shine ungesittigte Form jenes Rings: 


HOM, ‘cu 


vielleicht in der ,dimolekularen Blausaure“ vorliegt, wurde Bd. I, 
Tl. Il, S. 1283 erwaihnt. Die Gruppierung der hiermit stellungsisomeren 
Formel: HC=N 


HC=N 


wird in einem aus Diacetyl- und Hydrazin-hydrat entstehenden, hoch- 
schmelzenden (daher wahrscheinlich polymeren) Produkt® und einigen 
anderen Verbindungen* angenommen. 


Vierringe mit xwei ungleichartigen Hetero-Atomen® erscheinen in den iiblichen 
Formeln der a-Betaine und Thetine, z. B.: 


(, Azi-dthan“", ,,Glyazin“) 


IV 
H,C—NCH,,  H,C—S(CH,))_ 
OC—O : Ooc—O ; 
doch kénnen diese Verbindungen auch polymer sein, also Ringe von gréBerer 
Gliederzahi enthalten. 


* Vel. z. B.: Kornpérrer, Ar. 241, 454 (1903). — Frericus, Harrwio, J. pr. 
[2] 72, 502 (1905); 78, 41 (1906). — Vgl. auch Guintemarp, BI. [3] 81, 610 (1904). 

» Fromm, A. 275, 22, 36, 40 (1893); 384, 282 (1912). — Fromm, Junius, B. 28, 
1102 (1895). — Fromm, Scunerper, A. 348, 166 (1906). 

8 Curtivs, Taun, J. pr. [2] 44, 175 (1891). 

4 W. H. Perxin, Soc. 83,. 1229, 1259, 1262 (1903). 

5 Vel. auch M. Freunp, A. Wotr, B. 25, 1456 (1892). 
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Drittes Kapitel. 


Einkernige Furan-Korper. 


Gemi8B dem S. 27 ff. entwickelten Kinteilungsplane haben wir ine 
Besprechung der fiinfgliedrig-heterocyclischen Systeme mit demjenigen zu 
beginnen, das sich aus yier C-Atomen und einem O-Atom zusammen- 
setzt. Dieses steht in enger Beziehung zu den Systemen, welche S oder 
NH an Stelle von O enthalten; in ihren wenigst gesittigten .Wasser- 
stoff-Verbindungen werden die drei nahe verwandten Fiinfringe durch 
die folgenden Symbole: 


HC CH HC CH 

nol Jew : ad Ios cl Jen 

LeetsO NH 

~ Furan Tyiophed Pyrrol’ 
wiedergegeben, wenn man sich der Kexun&schen Benzol-Formel an- 
schlieBt (vgl. dazu S.12ff.). Unter diese Symbole sind die gebrauchlichen 
Trivialnamen gesetzt1. 

Auf die nahen Beziehungen der drei Ringsysteme zueinander wurde 
schon in der aliphatischen Chemie (Bd. I, Tl. II, S. 818 und 845—847) 
hingewiesen. Dort war zu berichten, daB y-Dicarbonyl -Verbindungen 
allgemein die Kigenschaft haben, sich durch Wasserabspaltung in Furan-, 
durch Behandlung mit Schwefelphosphor in Thiophen- und mit Ammoniak 
(oder seinen Salzen) in Pyrrol-Kérper umwandeln zu lassen. Jedes der 
drei Ringsysteme kann also aus der acyclischen Atomgruppierung: 


po 0K< 
| 
—CO OC— 


in passenden Reaktionen hervorgehen. 
Die beiden am langsten bekannten und am leichtesten zu- 
ginglichen Glieder der Furan-Gruppe leiten sich von dem Stamm- 


\ 


1 Der Vorschlag von Hantzsca — B. 24, 3485 (1891) —, die Analogie des 
molekularen Baus durch die Namen ,,Oxol, Thiol und Imidol“ zum Ausdruck 
zu bringen, hat sich nicht eingebiirgert. 
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kern durch Substitution eines dem Hetero-Atom benachbarten H-Atoms 
gegen —CHO oder —CO-OH ab: 


HO—CH Rr oe 

HC-O-C-.CHO HC-0-C-CO-OH : 
Furfurol, Brenzschleimsiure, 

abgekiirzt C,H,0-CHO abgekiirzt C,H,0-CO,H 


sie sind also ein Aldehyd und eine Carbonsaure, die einander in der 
Stellung der Seitenkette entsprechen. Zu ihnen gelangte man durch 
Umwandlung von Kohlenhydraten bzw. von Materialien, welche Kohlen- 
hydrate enthalten. Der Aldehyd erhielt von Fownrs' den Namen 
Furfurol“, weil er aus Kleie (lateinisch: furfur) gewonnen werden kann 
(Weiteres s. S. 56—57). Fir den Stammkérper schlug Baryer’, als er 
die Konstitution der ,,Furfurol-Gruppe“ erérterte (s. u.), den Namen 
»Furfuran“ vor; in neuerer Zeit wird statt dessen die kiirzere Be- 
zeichnung® ,,Furan“ bevorzugt, die auch zu einer zweckmaBigeren Be- 
nennung der haufig in Betracht kommenden Radikale fiihrt (vgl. S. 48). 

Fur die Struktur des Komplexes C,H,O, der im Furfurol mit der 
Aldehydgruppe, in der Brenzschleimsaiure mit Carboxyl verbunden ist, 
stellte BaryEeR* schon 1870 in gliicklicher Intuition die bis heute be- 
wahrte Anschauung auf, wobei er sich zunichst nur auf den Vergleich 
mit dem Pyrrol stiitzte, dessen Formel ebenfalls von ihm entwickelt 
worden ist. Sieben Jahre spater® gab er eine experimentelle Be- 
griindung und bewies zugleich fiir das Furfurol und die Brenzschleim- 
siure die Stellung ihrer funktionellen Gruppen innerhalb des Komplexes, 
indem er das Furfurol durch eine Folge von Reaktionen mit der normalen 
Pimelinséure (Bd. I, Tl. II, S. 401) verkniipfte. Das Furfurol namlich 
laBt sich nach der ,,PERKINschen Reaktion“ mit Essigsiureanhydrid und 
Natriumacetat (vgl. ferner S. 75) zu einer ,,Furfur-acrylsiure“ konden- 


sieren: 


CH,-CO). -CO- 
Oai,d. cho ~ Eeteca hes CH -CH POH CG. - 


die durch Natriumamalgam unter Wasserstoff-Zufuhr in die ,,Furfur- 
propionsaure“ C,H,O-CH,-CH,-CO,H iibergeht; aus der Furfur-propion- 
siure erhalt man nun durch Oxydation mit Silberoxyd und Brom eine 
Siure C,H,O, (,,Furonsiure®), die beim Erhitzen mit Jodwasserstoff und 
Phosphor normale Pimelinsiure HO,O-[CH,],-CO,H liefert. Hieraus er- 
gibt sich, dab die Kohlenstoffatome in allen genannten Verbindungen 
— also auch im Furfurol und der Brenzschleimsiure — ohne Ver- 
zweigung und ohne Trennung durch Sauerstoff aneinandergereiht 
sind. Das Sauerstoffatom des Komplexes C,H,O kann aber, wie die 


1 A, 54, 66 (1845). 2 B. 10, 1361 (1877). 

° H. Scmrr, B. 19, 2153 Anm. (1886). 4B. 3, 517 (1870). 

° B. 10, 1360 (1877). — Vel. ferner zur Konstitution: Canzoneri, Ottvert, G. 16, 
486 (1886). — W. Marcgwatp, B. 21, 1401 (1888). — Purvis, Soc. 97, 1658 (1910). 


> aoe 
ad 
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Indifferenz des Furans C,H,O-H (vgl. 8. 50) gegen Natrium und gegen” 
Carbonyl-Reagenzien zeigt, weder in Form eines Hydroxyls, noch eines 
Carbonyls gebunden sein; es bleibt also lediglich eine , atherartige“ Bin- 
dung tibrig, die sich mit der eben begriindeten ununterbrochenen Folge der 
Kohlenstoffatome nur vereinbaren 14Bt, wenn man in dem Furfuran ein 
cyclisches Oxyd erblickt. DaB nun der Ringschlu8 der Koblenstoff- 
kette durch das Sauerstoffatom in 1.4-Stellung bewirkt wird, kann heute 
— nachdem so viele Bildungen von Furfuran-Kérpern aus 1.4-Dicarbonyl- 


Kérpern beobachtet sind (vgl. S. 45, 48, 51, 72) — nicht zweifelhaft 
sein. Das Furan-Molekiil enthalt also das. Ringsystem: 
Opa = 
O 


und im Furfurol wie in der Brenzschleimsaiure ist das Kohlenstoffatom 
der funktionellen Gruppe (CHO bzw. CO,H) an der mit * bezeichneten 
Stelle angekniipft, da bei anderer Stellung der oben geschilderte Uber 
gang zur normalen Pimelinsaéure nicht denkbar ware. 

Die am nachsten liegende Annahme, da von den vier Wasser- 
stoffatomen des Furans C,H,O jedes an je ein anderes Kohlenstoff- 
atom gebunden ist, findet — wie die nachfolgende spezielle Besprechung 
erkennen lassen wird — in allen Bildungs- und Umwandlungs-Reak- 
tionen von Furan-Koérpern ihre Bestatigung’. Fir die Valenz-Ver- 
teilung innerhalb des Kerns kommen hauptsachlich die ,,KeKuL&sche“ 
und die ,,zentrische* Formulierung: 


HC,—CH. HC.—CH 
| J Lee Vax 
HO Jc He DoH 
O : 


in Betracht. Ohne Riicksicht hierauf kann man fir das Furan das 


einfache Symbol: 
| (6) Drove (3) 


(o’) He HL (or) 
O 


benutzen, welches erkennen laBt, daB die vier Wasserstoff-Atome nach 
ihrer Stellung zum Sauerstoff in zwei Paare zerfallen. Diese Paare 
werden haufig entsprechend dem obigen Schema als e@- und #-Wasser- 
stoff-Atome unterschieden; besser aber gibt man die Stellung der Sub- 
stituenten nach dem folgenden Bezifferungs-Schema: 

® ©) 

Oy® 

O 


% 


an (vgl. S. 37 ff). 


1 Vgl. z. B. auch die synthetische Bildung des Carbopyrotritarsiureesters — 
eines vierfach substituierten Furan-Derivates (S. 72—73) — in Bd. I, Tl. II, S. 1209. 
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Bei der Bildung von Namen fir die Furan-Derivate ist es 
haufig bequem, sich auf Benennungen fiir gewisse vom Furan-Kern ab- 
geleitete Radikale zu stiitzen. In der Original-Literatur finden sich leider 


in dieser Beziehung Unstimmigkeiten. ZweckmaBig erscheint die folgende ~ 


oie 
H-——— H,-——-H 
ue a-Furyl; : 6-Furyl; | : Furfuryl 
[oder aL a [oder E kee (oder Furo- 
fee (2)] O Furyl-(3)] ~ O methyl); 


renee H-—~H 
a a : Furfural; | | : Furfuroyl. 
aa —CH< mo GO 


(analog den in der Benzol-Reihe gebraiuchlichen Bezeichnungen: 
Benzyl, Benzal, Benzoy]) 


Unter den Bildungsweisen}, welche in die Furan-Gruppe fihren, 
ist die Wasserabspaltung aus y-Dicarbonyl-Verbindungen (vgl. S. 45, 77) 
von allgemeinster Bedeutung. Es wurde schon Bd. I, Tl. I, S. 846 her- 
vorgehoben, daB die Prozesse dieser Art am einfachsten zu formulieren 
sind, wenn man annimmt, daB die v-Dicarbonyl-Verbindungen als Dienole 
reagieren, Z. B,: . 
Zweifache 


C,H,O-CO-CH—CH-CO-0C,H, Boolsterwes. = C, H,; O-CO- Serres. CO. OC, Hp 
CH,-CO CO-CH, CH,-C-OH G(@OH)-CH, 


—H,0 C,H,0-CO- C——C-C0-00C,H, 
CH,-C-O-C-CH, 


Die intermediaére Bildung von y-Dienolen kann man auch fir die 
wichtigen Vorginge annehmen, bei denen Zuckerarten bzw. die ihnen 
nahestehenden Oxysiuren sich in Furan-Kérper umwandeln (vgl. Bad. I, 
Tl. If, S. 700—701, 919—920, 961), z. B.: 


CH (OH)—CH(OR) * = 27,0 CH_——cH —H.0 CiI——CH 
OH, -OH CH(OH).-CHO CH. OH ((OH)-CHO ~CH-O-C-CHO 
Arabinose Intermed. Dienol Furfurol 


Mit diesen Bildungsprozessen hingt offenbar die Entstehung von vielen Furan- 
Kérpern (Furan und seine Homologen, vgl. S. 50—51; Furfurol und Methyl-furfurol, 
vgl. S. 57, 62; Methyl-furyl-keton, vgl. S. 64) bei der Destillation von Holz zu- 
sammen ?. 

Fir das Verhalten der Furan-Kérper ist es nun besonders be- 
merkenswert, daB diese Bildungsreaktion sich umkehren laBt. Denn 


durch hydrolysierende Agenzien konnten in-mehreren Fallen Furan- 


1 Eine Ubersicht mit vielen Literatur-Nachweisen gab Mine A. ch. [8] 4, 
200—208 (1905). 


* Vgl. auch Ascuan, Z. Ang. 26, 712 (1913). | 
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Kérper zu acyclischen y-Dicarbonyl-Verbindungen bzw. deren Abkémm- 
lingen aufgespalten werden}, z. B.: 


CH— CH Kochen mit methylalkohol. HC] _ CH,-——--_CH, 
CH-O-C-CH, CH(O- CH,), co. CH, 
2-Methyl-furan Acetal des Lavulin- 


aldehyds (Bd. I, Tl. II, S. 862) 


Auch bei der Oxydation von Furan-Kérpern erhalt man vielfach acye- 
lische Produkte (vgl. z. B. S. 68, 71), deren Bildung sich durch eine 
Ringspaltung Sbnlicher Art erklaren lat. Vgl. ferner S..60 die Auf- 
spaltung des Furfurols durch Salze aromatischer Amine. 

Der Furan-Ring hat demnach keine besonders groBe Bestandigkeit?. 
Kine sehr starke Verminderung seiner Stabilitat scheint einzutreten, 
wenn an ihm Substituenten von positivem Charakter direkt haften®. 
Denn es ist nicht gelungen, ein Amino-furan C,H,O-NH, zu bereiter 
(vgl. S. 52—53); die Prozesse, welche zu diesem Amin fihren sollten, 
lieferten -vielmehr Produkte einer weitergehenden Zersetzung. 

Wenn in dieser Hinsicht zwischen dem Furan und dem Benzol — 
dem Prototyp der ,,aromatischen“* Kérper — ein. recht weiter Abstand 
besteht*, so zeigt sich andererseits eine auerordentliche Ahnlichkeit in 
dem Verhalten der Aldehyde, die sich von den beiden Stammkérpern 
ableiten. Das Furfurol C,H,0-CHO — Naheres s. 8.58 — ist in den 
Reaktionen seiner Aldehyd-Gruppe ein getreues Abbild des Benzaldehyds. 
An ihm 1aBt sich fast jede Umwandlung wiederholen, in welcher eine 
Kigenart des Benzaldehyds gegeniiber den aliphatischen Fajen 
- hervortritt. 


Furan und seine Homologen, nebst Hydro-Derivaten und 
Halogen-, sowie Nitro-Substitutionsprodukten. 


Das Furan® (Furfuran) wurde von Limpricat und Roupbe bei der 
Destillation von brenzschleimsaurem Barium mit Natronkalk entdeckt 


1 Vgl.: Dierrich, Paar, B. 20, 1086 (1887). — Harries, B. 31, 37 (1898). — 
Zincke, Miutnausen, B. 38, 3824 (1905). — Dieckmann, Becx, B. 38, 4122 (1905). — 
Konia, J. pr. [2] 72, 555 (1905). — van Exenstery, Buanxsma, B. 43, 2356 (1910). — 
Vgl. ferner Bd. I, Tl. II, S. 1226, 1230, sowie: Courant, v. Kostanecki, B. 39, 4031 
(1906). Turerz, Lanpers, A. 369, 300 (1909). — Zusammenfassung s. bei Marauis, 
A. ch. [8] 4, 208ff. (1905). 

2 Aufspaltung durch Reduktion mit Wasserstoff bei Gegenwart von Nickel: 
Pavoa, Pontr, R.A.L. [5] 15, Il, 610 (1906). — Bovreuienon, C. 1908, I, 1630. — 
Douris, C. r. 157, 722 (1913). 

8 Vgl. Marquis, A. ch. [8] 4, 287--288 (1905). 

4 Vel. dazu Tscurrscurpazin, J. pr. [2] 86, 410 (1912). 

5 Limpricut, Roupe, B. 8, 90 (1870). A. 165, 281 ff. (1873). — Arrersere, B. 
13, 879 (1880). — Henninger, A. ch. [6] 7, 220 (1886). — Canzoneri, Otiveni, G. 
16, 489 (1886). — Nasini, Carrara, G. 24, I, 270, 278 (1894). —. Freunpuer, CG. r. 
124, 1158 (1897). — Harriss, B. 31, 46 (1898); 34, 1496 (1901). — Merznzr, Vor- 


Mryrr-Jacosson, org. Ch. IIs. (1.u, 2, Aufl.) 4 (Juli 1914) 
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Furan und Homologe. 


und zunichst ,,Tetraphenol“ genannt (vgl. dazu S. 46). Besser verlauft 
die Kohlensaiure-Abspaltung: 

CH-—CH «| CH--CH 

CH-0-C-CO,H * ~ CH-0-CH ’ 
wenn mah die Brenzschleimsiure 2 Stunden im geschlossenen Rohr auf 


-260—275° erhitzt. ATTERBERG wies das Furan neben Homologen (s. u.) 


im Vorlauf des ,,Holzéls“ nach, das bei der trockenen Destillation von 
kienigem Fichtenholz gewonnen wird. 

Furan ist eine farblose Flissigkeit von eigentiimlichem chloroform- 
artigen Geruch, in Wasser nicht, in Weingeist und Ather leicht ldslich. 
Es siedet unter 756mm Druck bei 31-4—31-6° und ist leichter als 
Wasser. Es wird von Alkalien nicht veraindert, entwickelt mit Natrium 
oder Kalium keinen Wasserstoff, bleibt auch unveraindert, wenn man es 
mit Natrium in einem mit Kohlensaure gefiillten Rohr auf 100° erhitzt. 
Desgleichen bleibt es unverindert, wenn man die alkoholische Lésung 
mit Natriumamalgam behandelt. Weder mit Hydroxylamin noch mit 
saurem schwefligsaurem Alkali vereinigt es sich. Dagegen ist es gegen 


Sauren sehr empfindlich: von Salzsaure wird es bald in ein 


dunkles, ganz unlésliches Pulver verwandelt; mit konzentrierter 
Salzséure erfolgt die Einwirkung explosionsartig. Ein mit Salzsaure 
befeuchteter Fichtenspan wird von Furan griin gefarbt. Bei 
vorsichtiger Einwirkung von Salpeterséiure in Hssigsiureanhydrid wird 
das Furan zu einem Acetylderivat des Nitro-succindialdehyds (Bd. I, Tl. II, 
8. 1074) aufgespalten, Brom wird in Tetrachlorkohlenstoff-Lésung bei 
—5° unter Entwicklung von Bromwasserstoff absorbiert. Bei 170° mit 
Wasserstoff in Gegenwart von Nickel behandelt, gibt das Furan neben 
Furan-tetrahydrid (s. S. 52) eine erhebliche Menge des normalen Butyl- 
alkohols. E 

CH——CH 
© 1 . . oe 
ei eet (eo: Mathy }- furan) GH-0-0-CH, 
entdeckt und daher Silvan genannt. Eine gute Quelle fiir seine Gewinnung ist 
der Vorlauf des Buchenteerdls. Es ist die Stammsubstanz des Furfurols und 
wird aus diesem Aldehyd bei der Reduktion mit Wasserstoff in Gegenwart von 
Nickel erhalten, ferner aus dessen Hydrazon durch Einwirkung von Alkali. Es 
siedet bei 63°, besitzt bei 21° das spez. Gewicht 0-912, firbt einen mit Salzsiure 
befeuchteten Fichtenspan griin und gibt mit konzentrierter Siiure dunkle, harzige - 
Produkte. Uber seine Aufspaltung zum Lavulinaldehyd s. Bd. I, Ti. II, S. 862. 


wurde im ,,Holzél“ (s. 0.) 


LanvER, B. 31, 1886 (1898). — E. Erpmann, B. 35, 1858 (1902). — Marquis, A. ch. 
[8] 4, 216, 224, 229 (1905). — K. A. Hormann, Arnoxpi, B. 89, 342 (1906). —-. 
Wagener, Toutens, B. 39, 415 (1906). — Ascuan, Z. Ang. 20, 1813 (1907). — 
Bourauienon, C. 1908, I, 1630. — Purvis, Soc. 97, 1648, 1655 (1910). — Wont, 
Myo, B. 45, 1748 (1912). 

* Arrersera, B. 18, 881 (1880). — Harrres, B. 31, 37 (1898). — Fraps, Am. 
25, 42 (1901). — Papoa, Pont, R.A.L. [5] 15, II, 613 (1906). — Ascuan, Z. Ang. 
20, 1813 (1907). — Bernary, B. 44, 496 (1911). — Kisaner, C. 1912, I, 1714. — 
L. Wotrr, A. 394, 101 (1912). 
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2.5-Dimethyl-furfuran! (a, a’ Dimeth 1-furan) Leen kann aus 
wien a CH,-C-0-C-CH, 


seinen Carbonsiuren (Carbopyrotritarsiure und Pyrotritarsiure, s. S. 73) durch 
Kohlensaure-Abspaltung, aus Acetonyl-aceton CH,-CO-[CH,],-CO-CH, durch Destil- 
lation mit Chlorzink erhalten werden, bildet sich ferner bei der Destillation von 
Rohrzucker mit Kalk und findet sich neben niedrigeren und héheren Homologen im 
»Holz6l (vgl. oben). Es siedet bei 94°, zeigt D177 = 0-903, wird durch konzen- 
trierte Mineralséuren verharzt, 14Bt sich aber durch Erhitzen mit Wasser, dem etwas 
Salzsiure zugesetzt ist, auf 170° zu Acetonyl-aceton aufspalten. 


: CH=—CH 
Furan-dihydrid? (Dihydro-furan) GH.-0-CH wurde zuerst aus 
2 2 


dem Erythrit CH,(OH)-CH(OH).CH(OH).CH,(OH) neben anderen Pro- 
dukten beim Erhitzen mit Ameisens’ure gewonnen. In einer durch- 
sichtigen Reaktionsfolge bildet es sich aus dem Allyl-carbinol, dessen 
Brom-Additionsprodukt bei der Behandlung mit Kali in zwei Phasen 
Bromwasserstoff abspaltet: 


CH —CH, + Bro CHBr—-CH, =~ HBr 
GH, OH,-0H CH,Br CH,-OH 
Allyl-earbinol Dibrom: -butylalkohol 
CHET: CH, = HBr CH=CH 
GH, -O-CH, CH,-0-CH, 

Bromfansa tetrabydrid Furan-dihydrid 


Das Dihydrid ist eine farblose Flissigkeit, siedet bei 67—69°, zeigt 
D?> = 0-95, krystallisiert in fliissiger Luft und entfarbt Brom in Chloro- 
form-Lésung sofort, indem ein krystallisierbares, bei + 11° schmelzendes 


CHBr. CHBr 


Dibromid (3.4-Dibrom-furantetrahydrid) - GH, 0.0H, entsteht, welches 


beim Erhitzen mit Bromwasserstoffsiure das bei 118° schmelzende 
1.2.3.4-Tetrabrom-butan (Bd. I, TLIL, S. 56) liefert. Durch Behandlung 
mit Phosphorpentachlorid geht ~tas. Hanah dihydrid in Furan iiber, durch 
Erhitzen mit Jodwasserstoffsiure und. Phosphor in sek. Butyljodid. 


1 Duniony Paat, B. 20, 1085 (1887). — E. Fiscner, Laycock, B. 22, 103 
(1889). — Nasin1, Carrara, G. 24, I, 271, 278 (1894). — Fraps, Am. 25, 44 (1901). 
— Ascuan, Z. Ang. 20, 1815 (1907). — Uber Tetramethyl-furan s. Wiirerterer 
Cu. H. Crarsze, B. 47, 292, 307, 308 (1914). 

Uber ein Tatiner ds dee Tetrapropyl-furans, in welchem nach der Formel: 

C==C 
(C3H;)2C -O- CC, H;)e 
eine Acetylen-Bindung innerhalb des Ringes angenommen wird, s. Dupont, A: ch. [8] 
30, 546 (1913); s. auch ebenda 8.548. Die nahere Prifung didaer Formel erscheint 
im Hinblick darauf wichtig, daB andere Beispiele fiir das Vorkommen von drei- 
fachen Bindungen in Finfringen nicht vorliegen. 

2 Henninger, A. ch. [6] 7, 217 (1886). — Grimavx, Crosz, Bl. [3] 3, 416 (1890). 
— Parsee, A. ch. [8] 24, 372 (1911). 

Uber eine homologe Verbindung s. Bd. I, Tl. II, S. 902, Textzeile 5—9 y. o. 
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F tetrahydrid (Tetrahydro-f OE 
nran-tetra. r etra ro-iuran) ~ - 
yee J GH,.0-6 


2 . 
H, * 
methylen-oxyd, welches als Anhydro-Derivat des Tetramethylenglykols 
bereits unter den aliphatischen Verbindungen nebst einigen Homologen 
in Bd. I, Tl. II, S. 97—98 (vgl. auch S. 95) geschildert worden ist. Uber 


st das Tetra- — 


- seine Bildung aus Furan s. S. 50. 


Unter den Halogen-Derivaten’! des Furans und der Furan-hydride sei 
ein o,e’-Dibrom-furan-tetrabromid (1.1.2.3.4.4-Hexabrom-I. 4-oxidobutan) 
CHBr—CHBr 
CBr,-O- CBr, 
sie zunichst durch Bromdampf in Brom-brenzschleimsiure (vgl. S. 67) tiberfihrt 
und letztere dann in alkalischer Lésung mit Brom behandelt; Entstehung aus 
Dehydroschleimsaure s. §. 69. Es bildet farblose Prismen, schmilzt bei 112°, wird 
von kalter rauchender Salpetersiure zu Isodibrombernsteinsiiure (Bd. I, Tl. II, S. 524) 
CBr——CBr 
CBr-O- CBr 
(Schmelzp. 65°) tibergefiihrt. Das Tetrabrom-furan wird von Sauerstoff (namentlich 
CBr=—CBr 
CBr,-O- CO 
Erhitzen mit Wasser Dibrom-maleinsaure (Bd. I, Tl. II, §. 530—531) liefert (vgl. tiber 
ahnliche Vorgiinge Bd. I, Tl. Il, § 48, 59). 


erwihnt, das man aus der Brenzschleimsiure erhalt, indem man 


aufgespalten und von alkoholischem Kali in Tetrabrom-furan 


rasch im Sonnenlicht) zu ,,Dibrom-maleylbromid“ oxydiert, das beim 


0,.N- C—-CH 

HC-0-. CH 
acetat des Nitro succindialdehyds, das durch Kinwirkung von Salpetersiure auf 
Furan bei Gegenwart von Acetanhydrid erhalten wird (vgl. Bd. I, Tl. IJ, S. 1074), 
in lebhafter Reaktion beim Zusatz vor trockenem Pyridin durch Abspaltung von 
Essigsaure: 


0,N-CH-CHO 0,N-C——CH 


a & ats 
CH; CH-0-CO-CH, cH cH © + HO-C0-CH,. 


3-Nitro-furan*? (8-Nitro-furan) entsteht aus dem Mono- 


Es krystallisiert aus Petrolither in groBen hellgelben Prismen, schmilzt bei 28° 
und riecht dihnlich dem p-Nitro-toluol. Waihrend es gegen verdiinnte Miveralsiuren 
ziemlich bestindig ist, wird es leicht von Alkalien angegriffen, wobei unter Bildung 
ven Alkalinitrit eine orangebraune Lésung entsteht. 

Auf keine Weise gelang es, das Nitro-furan zum entsprechenden Amino-furan 
zu reduzieren. Doch ist man zu Siure-Derivaten® sowohl des a- wie des 6-Amino- 


+ Vgl.: Hitt, B. 16, 1132 (1883). — Hirt, Harrsuorn, B. 18, 448 (1885). — 
Canzoneri, Oivert, G. 15, 113 (1885); 17, 42 (1887). — Henninger, A. ch. [6] 7 
219, 222 (1886). — Hr, Sanazr, A. 232, 72, 87, 96, 102 (1886). — Torrey, (re 
19, 668 (1897). — Puerrs, Hare, Am. 25, 456 (1901). — Parise, A. ch. [8] 24 
870 (1911). ; 
CH,-—-CR, 


Uber «-Trichlormethyl-furan-tetrahydrid 
Cl,C-CH-O- CH, 


8. Hamonet, 
C. r. 142, 210 (1906). 


> Marquis, A. ch. [8] 4, 227, 231 (1905). — Uber Dinitro-furan s.: Hit, 
Wnirz, Am. 27, 198 (1902). — Marauis, A. ch. [8] 4, 230 (1905). 
* Freunpter, Bl. [3] 17, 424. (1897). — Currius, Lermmpacu, J. pr. [2] 65, 35, 


37 (1902). — Marguis, A. ch. [8] 4, 272, 283 (1905). 
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furans durch Reaktionen gekommen, welche von der Brenzschleimsdure ihren Aus- 
gang nehmen, z. B.: 


HC——CH Kochen mit poner HC——CH 
HC-0-C-CO-N, HC-0-C-NH-CO-0C,H, 
Azid der Brenzschleimsiure Furyl-(2)-urethan 


Alle Versuche aber, aus diesen Siurederivaten ein Ami.o-firan durch Verseifung 
abzuscheiden, scheiterten’ (vgl. dazu S. 49). 


Hydroxyl-Derivate der Furan-Reihe. 


Die beiden denkbar einfachsten Hydroxyl-Derivate des wun- 
hydrierten Furans (g@-.und f-Oxy-furan): 


HC-——CH HCO—C-0OH 
Dyce ¢on 'd WW yo Cy 
No re 


sind nicht bekannt. 

In gréBerer Zahl aber kennt man Alkohole der Furan-Reihe, welche 
das Hydroxyl in einer Seitenkette enthalten, darunter als einfachsten 
den e-Furfuryl-alkohol? [Furfuralkohol, Fury1-(2)-carbinol] 
CH —OH 
CH:0-C. CH, -OH’ 
halten ae kann. Auch erleidet das Furfurol (analog dem Benz- 
aldehyd) unter dem LKinfluB von starker Natronlauge leicht die 
»CANNIZZAROSChe Reaktion“, d.h, die gleichzeitige Reduktion und Oxy- 
dation im Sinne der Gleichung: 

2C,H,0-CHO + Na-OH = 0,H,0-CH,-0H + C,H,0-CO-ONa, 
Furfuryl-alkohol brenzschleimsaures Na 


der aus dem Furfurol durch Reduktionsmittel er- 


und dieser Reaktion bedient man sich fiir die Darstellung des Furfuryi- 
alkohols. Interesssant ist sein Vorkommen als wesentlicher Bestandteil 
des ,,Kaffeedles“, welches- bei Behandlung gerésteter Kaffeebohnen mit 
Wagserdampf in das Destillat iibergeht; auch im Atherischen O] der Ge- 
wiirznelken ist Furfuryl-alkohol nachgewiesen worden. Er ist eine 
wasserhelle Flissigkeit von schwachem, aber charakteristischem Geruch 


1 Ohne Schwierigkeit ist dagegen das 2-Aminomethyl-furan (o-Furfuryl- 
amin) C,H,0-CH,-NH, darstellbar. Vgl.: Cramician, Dennsrepr, B. 14, 1059, 1475 
(1881). — Tarsr, B. 20, 398 (1887). — H. Goxpscampt, B. 20, 730 (1887). — 
W. Marckwatp, B. 23, 3207 (1900). 

2 Scumenz, Bewstein, A. Suppl. 3, 275 (1865). — Lrupricut, Ruopz, A. 165, 
300 (1872). — Bazver, B. 10, 356 (1877). — H. Scur, A. 239, 374 (1887). — 
v. Wissett, Torrens, A. 272, 291 (1892). — Gennani, G. 24, I, 247, 253 (1894). — 
Anoré, C. r. 128, 1035 (1899). — E. Erpmann, B. 35, 1846, 1855 (1902). — Papoa, 
Pont, R.A.L. [5] 15, II, 613 (1906). — Masson, C. r. 149, 630 (1909). — Linryer, 
J. H. v. Lizzie, H. 72, 449 (1911); 88, 116 (1913), — tiers M. 38, 1394, 1400, 
1405 (1912). — K. H. Moca Trscuicx, Sontbsdan! RB. 47, 1758 (1914). 


Oxy-Derivate von ha ydrierten Furanen. 


und bitterem Geschmack, siedet unter 758 mm Druck bei 170—171°, 
zeigt D2° = 1-133 und ist mit Wasser in allen Verhaltnissen klar 
mischbar. Wabrend der reine Furfuryl-alkohol trocken bei Luft- 
abschluB jahrelang haltbar ist, verandert er sich bei Gegenwart von 
Wasser ziemlich schnell unter Bildung unldéslicher Produkte. Sehr 
empfindlich ist er gegen Mineralsiuren. Zum Nachweis kann die blau- 
griine Farbung eines mit Salzsiure befeuchteten Fichtenspanes durch 
seine Dampfe dienen; allgemein gibt er im Gemisch mit Aldehyden aut 
Zusatz von konzentrierter Salzs’ure griine Farbungen. Charakteristisch 
ist auch sein bei 97-5—98° schmelzendes Diphenylcarbamidsaéure-Derivat 
(C,H,),N-CO-O-CH,-C,H,0. 

Mehrere sekundire Alkohole! sind aus Furfurol nach den iiblichen syn- 
thetisechen Methoden bereitet worden, z. B. C,H;0-CH(OH)-C,H, durch Behandlung 
mit Propyl-magnesiumjodid. 

Ein zweiwertiger Alkohol? liegt in dem 2.5-Bis-oxymethyl-furan ° 
CH—CH 
HO-CH,-C:- +C.CH,-OH 
(S. 63) neben Oxymethyl-brenzschleimsdure (S. 71) bei der Behandlung mit Natron- 

lauge entsteht 

Ein Monohydroxyl-Derivat des perhydrierten Furans — das 6-Oxy- 

CH,— CH.OH 


CH, -O: CH, 
von Wasser aus CH,(OH)- -CH,- -CH(OH)-CH, -OH bei der Verarbeitung © 
der Flissigkeit erhalten worden, welche aus Allyl-carbinol CH,(OH)- 
CH,-CH:CH, (Bd. I, Tl. I, 8.911) durch Oxydation mit Bariumpermanganat 
gewonnen wird, und auch auf anderen Wegen, die ihren Ausgang vom 
Allyl-carbinol nehmen. Es ist eine etwas syrupése Fliissigkeit und siedet 
bei 181°, wird von kochendem Wasser nicht verindert, durch Erhitzen 
mit Essigséureanhydrid und einer Spur Chlorzink aber zum Triacetat 
des Butantriols (CH,-CO-0O)-CH,-CH,-CH(O-CO-CH,)- CH,(0-CO-CH,) 
aufgespalten. — Ein Dihydroxyl-Derivat ist das Bd.I, TI.1I, S.174 
als Anhydrid des Erythrits genannte Erythran® (3.4-Dioxy-furan- 
pe CH(OH).CH(OH) : 
tetrahydri ) GH, .0-CH, -— Polyoxy-Derivate von Homologen 


— Schmelzp. 80° — vor, das aus Oxymethyl-furfurol 


furan-tetrahydrid + — ist als Produkt der Abspaltung 


' Vgl.: Grienarp, C. 1901, II, 623. — Mourev, Desmorts, C. r. 184, 356 (1902), 
— Joukver, R. 28, 439 (1909). — Szemenzow, Konsucnow-Dosryrna, C. 1911, II, 1923. 
— Dares, C. Ty 1517, 722 (1918). 

2 Uber opti ae aktives Furyl-trimethylenglykol C,H,0-CH(OH)-CH,- 
CH,-OH, das neben Furfurylalkohol als Umwandlungsprodukt des Furfurols bei 
der alkoholischen Girung entsteht, s. Lintner, H. J. v. Lizzie, H. 88, 109 (1913). 

8 Buangsma, R. 29, 403 (1910). 

* Pariseuie, A. ch. [8] 24, 361 (1911). — Homologe:> Dupont, C. r. 154, 599 
(1912), A. ch. [8] 30, 553, 575 (1913). — Auffassung des Aceto-propylalkohols als 
«-Methyl-o-oxy-furan-tetrahydrid s. Bd. I, Tl. II, S. 886 u. 901. 

®* Hennincer, A. ch. [6] 7, 223 (1886). — Grimavx, Cxoxz, Bl. [3] 8, 417 (1890). 
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des Faas tetrahydrids liegen ijn den einfachen Zuckerarten vor, 


wenn fiir diese die ,,Oxido-F ormeln*, wie 
. CH(OH)-CH(OH) _ 
HO-CH,: -CH(OH)- CH-O.- CH(OH) ' 


neben den_,,Carbonyl- Formeln“ in Betracht gezogen werden (vgl. Bd. I, 
Tl. I, &. 941—942). Ihre Ather sind die Alkyl-glykoside, wie 


CH(OH)—CH(OH) 
HO-CH,-CH(OH).CH - 0. CH-O-CH, 
(vgl. Bd. I, Tl. II, S. 925—927, 968—969); desgleichen leiten sich die 
Saure-Derivate der Zucker (Bd. I, Tl. II, 8.927 —929, 969-971) von 
ihnen ab; vgl. auch Bd. I, TI. II, 8S. 1003—1004 iiber die Struktur der 
Disaccharide. 
Oxo-Derivate der Furan-Reihe. 
Als ,Oxo-Derivate“ (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 644; Bd. II, Ti. III, 
S. 34) kommen in der Furan-Reihe, wie iberhaupt in den hetero- 
cyclischen Kérperklassen, die folgenden Arten von Verbindungen 


in Betracht: 
1, Aldehyde, charakterisiert durch die Gruppe —CHO, welche 


— da sie einwertig ist — niemals einen Bestandteil des Rings bilden, 
vielmehr nur in einer Seitenkette (exocyclisch) auftreten kann; Beispiel: 
HC-0-C- CHO’ 


2. Ketone, charakterisiert durch die an zwei C-Atome gebundene 
Gruppe —CO—, welche entweder 
a) exocyclisch 2 
oder 
b) esocyclisch 
gebunden sein kann; Beispiele: 
. HC— C-CH,-CO-CH, OC——CH, 


: b 
®) WC:0-CH ) 4,6-0-CH, 


8. Ketene, charakterisiert durch die an ein C-Atom doppelt gebundene 
Gruppe =CO, die — ebenso wie die Aldehydgruppe, vgl. oben Nr. 1 — nur exo- 
eyclisch denkbar ist; Beispiel: 

HC—-C:CO 
HC-0-CH, 

4, Verbindungen, welche die Gruppe —CO— einerseits an 
ein Heteroatom, andererseits an ein C-Atom oder an ein zweites 
Heteroatom gebunden enthalten und demgem4&B als ,,heterovici- 
nale Oxo-Verbindungen“ bezeichnet werden kénnen; Beispiele: 


H,C—CH, H,C-CH,-CH, H,C——CH, 
H,C-0-CO ’ H,C-NH-CO ’ 0-C0-0 


a 


56 Aldehyde der Huran-Rethe. 


Hierher gehdren die vielfach schon in den friiheren Teilen dieses Lehr- 
buchs besprochenen Lactone und Lactame (erstes und zweites der 
eben gegebenen Formel-Beispiele), ferner ,,innere« Anhydride und Imide 
von mehrwertigen Sauren (wie Bernsteinsiureanhydrid und Succinimid, 
vgl. Bd. I, Tl. Il, S. 299), sowie Ester mit cyclisch gebundener Gruppe 
—CO-O— (s. das dritte Formel-Beispiel), ahnliche Amide usw. 

Vertreter der Arten Nr.2b und 4 konnen sich selbstverstandlieh 
nicht von den Ringsystemen mit aromatischem Sattigungszustand, die ja 
auBer den Hetero-Atomen nur CH-Gruppen als Ringglieder enthalten, 
ableiten, sondern nur von deren hydrierten Formen. 


Unter den Aldehyden der Furan-Reihe finden wir die folgenden Ver- 
bindungen, welche durch ihre genetischen Beziehungen zu den 
Zuckerarten ein hervorragendes Interesse erlangt haben und daher 
einer ausfiihrlicheren Besprechung bediirfen: 


" HC——CH a HC——CH 
‘ HC.0-C-CHO’ 7 U,0-C-0-G-CHO ’ 
Furfurol -“ethyl-furfurol 
HC——-CH HC——CH 
IU) “A Ye ; 1V) ps - e 
(Br)CIH,C-C-O-C-CHO HO-H,C-C-0-C-CHO 
Chlormethyl- u. Brommethyl-furfurol Oxymethyl-furfurol 


Wie diese Verbindungen aus den Zuckerarten entstehen, wurde schon 
Bd. I, Tl. II, 8S. 919—920 und 961 mitgeteilt (vgl. auch Bd. I, TI. III, 
S. 48) und sei Dike nochmals resumiert: 


I aus Aldopentosen durch warme, verdiinnte Sauren, 

Il aus Methyl-aldopentosen durch warme, verdiinnte Sduren, 

III aus Ketohexosen durch starke Halogenwasserstoffsiuren, 

IV aus Ketohexosen durch sehr verdiinnte Sauren. 

Furfurol (2-Formyl-furan, @-Methylal-furan) C,H,O-CHO 
— zuweilen auch Furol genannt — wurde schon frihzeitig bei der 
Destillation von Kleie mit verdiinnter Schwefelsiure beobachtet. Dieser 
Bildung’, welche auch gegenwirtig noch zur Darstellung? des Furfurols 
dient, verdankt es seinen Namen (vgl. S. 46). Die erste’ genauere 
Charakterisierung erfuhr es 1840 durch SrennousE’, 

Kleie liefert etwa 3°/, Furfurol und enthalt dessen Muttersubstanz 
in den Hiilsen der Kérner4, DaB es unter den Kohlenhydraten die Pen- 
tosen bzw. Pentosane (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 947) sind, welche bei der 


1 Vgl.: Srennouse, A. 74, 280 (1850). — v. Baso, A. 85, 100 (1853). — 
Scuwanert, A. 116, 258 (1860). — Brever, Toutens, A. 258, 112 (1890). 

® Grobe Weizenkleie ist hierfiir ein besseres Ausgangsmaterial als feine (nach 
freundl. Privatmitteilung von Prof. A. Bannow). 

8 A, 35, 301 (1840), « Guprow, Z. 1870, 360. 
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Zersetzung mit warmer, verdiinnter Mineralsiure sehr bedeutende 
Mengen von Furfurol geben, erkannten Stone und, Touuens}, Andere 
Kohlenhydrate liefern gar kein oder nur sehr wenig Furfurol, gréBere 
Quantitaten unter Umstiinden nach. voraufgegangener Oxydation?. An- 
nahernd ebenso glatt wie aus Pentosen entsteht aber Furfurol aus Gly- 
kuronsaure’, die ja als eine Pentose-carbonsiure betrachtet werden kann 
(vgl. Bd. I, Tl. II, S. 1104, 1106, 1107). Uber Furfurol-Bildung aus ge- 
wissen Cellulosen vgl. Bd. I, Tl. II, S. 1048. 


Mit der Bildung von Furfurol aus Koblenhydraten hingt es jedenfalls auch 
zusammen, daB kleine Furfurol-Mengen vielfach in Flissigkeiten gefunden werden‘, 
welche zur alkoholischen Girung vorbereitet sind (z.B. Bierwiirze) bzw. durch 
Garung erzeugt sind® (z. B. Fuseldél). 

Auch unter den Produkten der trockenen Destillation von Kohlenhydraten® 
findet man Furfurol; daher.gehért es auch zu den Bestandteilen des rohen Holz- 
essigs’. — Inosit liefert kleine Mengen beim Erhitzen mit Phosphorpentoxyd oder 
Borsaureanhydrid $. 

Haufig hat man Furfurol in atherischen Olen (bzw. den bei ihrer Bereitung 
erhaltenen Destillationswissern) nachweisen kénnen, z. B. im Nelkendl und Petit- 
grain6l; auch dieses Vorkommen diirfte in den meisten Fallen auf eine Umwandlung 
von Kohlenhydraten zuriickzufiihren sein, die in den zur Destillation mit Wasser 
gelangenden Pflanzenteilen enthalten sind®. 

Furfurol!° ist eine farblose Fliissigkeit, welche den Aldehyden der 

- Benzol-Reihe Abnlich riecht und sich an der Luft briunt; es kann in 
der Kalte zum Erstarren gebracht werden und schmilzt}! dann bei 


1 A. 249, 227 (1888). 

2 Vel. dazu: Wituams, J..1872, 770. — Cross, Bevan, Smits, B. 28, 1940 
(1895); 29, 1457 (1896). — Totrens, A. 286, 301 (1895). — M. Kriicer, To.tens, Z. 
Ang. 9, 44 (1896). — Szstin1, C. 1898, II, 182. 

3 GiUnTHER, DE Cuartmot, Tottens, B. 25, 2569 (1892). 

-4 Vgl.: K. Foerster, B. 15, 230, 322 (1882). — Brann, C. 1898, II, 146. — 
Herm, C. 1898, I, 1082; 1898, II, 146. — pare: were G. 41, I, 349 (1911). 
— Iro, C. 1913, IL, 1248. 

> Uber Werschwinden von Furfurol bei der alkoholischen Girung vgl.: Win- 
piscH, C. 1898, I, 1218. — Linrner, C. 1910, II, 756. — Lintner, J. H. v. Liesie, 
H. 72, 449 (1911);-88, 109 (1918). : 

6 Vgl.: Vércexer, A. 85, 65 (1853). — Hint. Am. 3, 36 (1881). — E. Erpmann, 
Scuirer, B. 43, 2401 (1910). 

7 Vgl.: Hem, B. 10, 936 (1877). — V. Meyer, B. 11, 1870 (1878). — Guyarp, 
Bl. [2] 41, 290 (1884). — Vgl. auch Anpgrson, C. 1914, I, 1529. 

3 Neubere, Bio. Z. 9, 551 (1908). 

® Vgl. dazu: Semmuer, B. 39, 731 (1906). — GinpemersteR u. Horrmann, ,,Die 
itherischen Ole“, 2. Aufl. (Leipzig 1910), S. 448—449. 

10 Absorptionsspektrum: Purvis, Soc. 97, 1650, 1655 (1910). Breveck1, Herr, 
B. 47, 1715 (1914). — Dielektrizitits-Konstante: Drupr, Ph. Ch. 23, 310 (1897). — 
Elektrisches Leitvermégen: Watprn, Ph. Ch. 46, 134 (1903). — Magnetische Doppel- 
brechung: Corron, Mouton, A. ch. [8] 28, 220 (1913). — Dissoziierende Kraft: 
Wapen, Ph. Ch. 54, 150, 155 (1906); 73, 264 (1910). — Innere Reibung: Watpzn, 
C. 1913, Il, 332. — Tropfengewicht: Morcan, Sronz, Am. Soc. 35, 1522 (1913). 

1 -Watpen, Ph. Ch. 73, 261 (1910). 
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58 Bigenschaften und Verhalten des Furfurols. 


—36-5° Es siedet bei 161—162°, zeigt D?> = 1.1544! und lést sich 
bei 13° in ca. 11 Tln. Wasser’. 

_ Als Aldehyd wurde das Furfurol durch Scuwanerr® charakterisiert, 
der es mittels Silberoxyds in die Brenzschleimsaure (S. 66) verwandelte. 
Uber den Nachweis der e-Stellung fiir die Aldehyd-Gruppe s. S. 46—47. 

Umwandlungen, die auf der Aldehyd-Natur des Furfurols beruhen, 
sind seither in auBerordentlich groBer Zahl ausgefiihrt worden. Da das 
Furfurol von den Pr&paraten-Fabriken zu mafigem Preise -bezogen 
werden kann, zieht man es fast stets als Paradigma herbei, wenn es gilt, 
eine neue typische Reaktion der Aldehyde an mdglichst vielen Vertretern 
zu verfolgen. Im Verlaufe dieser Untersuchungen hat es sich gezeigt, 
daB das Furfurol den aromatischen Aldehyden in seinem Verhalten 
naher steht als den aliphatischen*. In dieser Hinsicht ist besonders 
hervorzuheben, daB es analog dem Benzaldehyd 

1. mit Ammoniak unter Bildung eines dem ,,Hydrobenzamid* (vgl. 
Bd. II, Tl. I) entsprechend zusammengesetzten Ké6rpers reagiert (vgl. 
S. 59 Furfuramid); 

2. mit starkem Alkali die ,,Cannizzarosche Reaktion“* — gleich- 
zeitige Reduktion zum zugehérigen Alkohol (S. 53) und Oxydation zur 
zugehoérigen Saure (S. 66) — erleidet®; 

3. durch Kaliumcyanid® zu einer dem Benzoin analogen Verbin- 
dung C,H,0-CO-CH(OH)-C,H,0 (,,Furoin“, s. 8. 79) polymerisiert wird’. 

In seiner Fahigkeit, mit anderen Kérpern Kohlenstoff-Kondensa- 
tionen einzugehen, iibertrifft es manchmal den Benzaldehyd*®; doch 
kénnen, wenn man bei Gegenwart von Alkali arbeitet, die Ausbeuten 
an den Kondensationsprodukten durch die Empfindlichkeit des Furfurols 
gegen Alkali beeintrachtigt werden ®. 


Durch Oxydation mit Brom und Wasser'® erbilt man aus dem Furfurol fast 
glatt die Mucobromsiure (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 1100). 


1 Uber Siedepunkt, Dichte und Brechungsindex s.: R. Scnirr, A. 220, 103 
(1883). — Kanonnixow, J. pr. [2] 31, 352 (1885). — Briar, A. 285, 7 (1886). — 
Watpen, Ph. Ch. 65, 140 (1909). — Scuwers, R. A. L. [5] 20, II, 398 (1911). 

2 Uber pegeuseitige Léslichkeit von Furfurol und ‘Waster s. Roramunp, Ph. 
Ch. 26, 454 (1898). 

2A. 116, 257 (1860). 

4 Vel. hae Bertneror, C. r. 126, 677 (1898). — Law, Soc. 89, 1451 (1906). 

° Vgl. dazu: H. Scuirr, A. 239, 374 (1887). — Whissext, Tyrael A. 272, 
304 (1893). — Uber Farbstoffbildung beim Erhitzen mit Alkali s, A. und E. Le- 
peRER, D.R.P. 264915 (C. 1918, II, 1346). 

® Uber Einwirkung: von Cyanwashersiol! s.: Unrée, R. 28, 255 (1909). 

" E. Fiscuer, A. 211, 215 (1881). 

3 Vgl. Ficurer, Suamrensianiy B. 34, 1626 (1901). 

° Vgl. Srosze, Eckert, B. 38, 4077, 4079 (1905). 

10 Niel: Sinonts, B. 32, 2084 (1899). — Uber Oxydation mit Wasserstoftsu per- 
oxyd und mit SulfomosGnexaiitine s.: Cross, Bevan, Hemera, Soc. 75, 747 (1899). — 
Cross, Bevan, Briaas, B. 33, 3132 (1990). 
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Leitet man Furfurol iiber reduziertes Nickel bei 270°, so spaltet es Kohlen- 
oxyd (vermutlich unter Bildung von Furan) ab’. - 

Im Organismus? yon Hunden und Kaninchen verwandelt sich Furfurol in 
Brenzschleimsiure, ,,Pyromycursdure“ C,H,0:CO-NH-CH,-CO,H — ein der Hippur- 
séure analoges Derivat der Brenzschleimsiure* — und Furfuracrylsiure C,H,O- 
CH:CH-CO,H; die Bildung der letzteren Siure ist besonders bemerkenswert, da 
ein 4hnlicher biochemischer Vorgang bisher nicht beobachtet worden ist‘. Hiihner® 
scheiden das Furfurol in Form von Brenzschleimsiure und einer Verbindung 
C,;H,,O,N, aus, welche sich zu Brenzschleimsiiure und Ornithin spalten 148t, also 
das der Ornithursiiure entsprechende Derivat der Brenzschleimsiure ist. 

Von den in auBerordentlich groBer Zahl bekannten Derivaten des 
Furfurols® kann hier nur eine kleine Auswahl erwahnt werden. 

Mit Natriumbisulfit tritt es zu einer in Wasser ziemlich, in 
Weingeist wenig léslichen Verbindung C,H,O,-NaHSO, zusammen’. 

~ Last man Furfarel mit 5—6 Vol. powolnlichen wadrigen Ammoniaks 
stehen, so verwandelt es sich allmahlich (im Verlaufe einiger Tage) in 
das Nita stieaati de® [C,H,O-CH],N,, das in kaltem Wasser fast un- 
léslich ist, aus Weingeist in weiBen Krystallen erhalten wird und bei 
117° schmilzt. Es wird von Sauren augenblicklich unter Abspaltung 
von Ammoniak zersetzt, von kochender verdiinnter Kalilauge aber in 
eine isomere, basische Substanz — das Furfurin — verwandelt. In 
diese Verbindung geht es auch durch halbstiindiges Erhitzen auf 110° bis 
120° tiber; der Vorgang ist —= analog der Umwandlung yon Hydro- 


benzamid in Amarin — folgendermafen zu deuten: 
C,H,0-CH : N_ C,H,0-C-NH 
SOH-CH,08 => >>CH-C,H,0 . 
C,H,0-CH: N= C,B,0- dj. NH ~ 
Furfuramid Farfurin | 


Mit primiren aliphatischen Aminen® reagiert das Furfurol 
unter Bildung von normal zusammengesetzten ,,Aldimen“ (vgl. Bd. I, TI. 1, 
S. 750), z. B. C,H,0-CH:N-CH,, die durch Natrium in Alkohol zu 
Monoalkyl-Derivaten des Furfuryl-amins, z. B. C,H,O-CH,-NH-CH,, re- 
duziert werden kénnen. 


1 Papoa, Ponti, G. 37, Ii, 111 (1907). 

2 Jarré, R. Coun, B. 20, 2311 (1887). 

3 Vel. auch E. Baum, B. 37, 2956 (1904). 

4 Vel. Evumncers Nekrolog auf Jarré, B. 46, 840 (1913). — Vgl. auch: Sasaki, 
Bio. Z. 25, 272 (1910). — Friepmann, Bio. Z. 35, 40 (1911). 

5 Jarré, R. Coun, B. 21, 3461 (1888). 

® Acetal: Cuaisen, B. 40, 3907 (1907). — Diacetat: Law, Ch. Z. 32, 366 
(1908). Branxsma, C. 1909, II, 1220. Knoévenacer, A. 402, 119 (1914). 

7 Scuwanert, A. 116, 261 (1860). — Kerr, P. Wouter, C. 1909, II, 710. 

Verbindungen mit Ferro- und Ferricyanwasserstoff: Wacengr, ToL.ens, 
B. 39, 413 (1906). 

8 Fownes, A. 54, 52 (1845). — Bertaanini, A. 88, 128 (1853). — R. Scuirr, 
B. 10, 1186 (1877). — Baurmann, J. pr. [2] 27, 312 (1883). — Dexépine, C. r. 126, 
344 (1898). — Vgl. auch J. Wotrr, J. pr. [2] 60, 198 (1899). 

9 Scuwaszpauer, B. 35, 410 (1902). — Lirrerscuemw, A. 335, 368 (1904). 
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60 Aufspaltung von Furfurol durch Amine. 


Auch mit primairen aromatischen Aminen! erfolgt Konden- 
gation in diesem Sinne, wenn man die freien Amine anwendet; so erhalt 
man mit Anilin das Fural-anilin C,H,0:-CH:N-C,H, in fast farb- 
losen Krystallen vom Schmelzp.: 58° (Kp.,,:163—164°). linen sehr 
merkwiirdigen Verlauf aber nimmt die Reaktion, wenn man die Aryl- 
amine in Form von Salzen anwendet: es entstehen intensiv farbige 
Produkte*. So gewinnt man mit Anilin und salzsaurem Anilin in Al- 
kohol ein Salz von der Zusammensetzung C,,H,,ON,. HCl (= C,H,0, + 
C,H,N + C,H,N, HCl — H,O), das aus Alkohol in violettroten, blaulich 
schimmernden Nadeln, aus Hisessig in blauschwarzen Nadeln krystalli- 
siert, und dessen alkoholische Liésung fuchsinrot gefarbt ist. ZINCKE 
und Miupyavusen? — zu gleicher Zeit Dieckmann und BEcK‘, sowie 
W. Konta® — haben gezeigt, daB hierbei eine Aufsprengung des Furan- 
Rings erfolgt, bei welcher im Sinne der Gleichung: 


HC—CH HO-— CH 
HC-0-C-CH:N-Ar = HC  €-CH:N-Ar, HCi 
+ Ar-NH,, HCl Ar-NH OH 


Arylamin-Derivate eines Oxy-glutacondialdehyds CHO-CH,-CH: C(OH)- 
CHO bzw. seiner Enolform HO-CH:CH-CH:C(OH)-CHO entstehen. 
Abnliche Verbindungen sind, wie schon Bd. I, TI. II, 8. 821 kurz be- 
richtet wurde, aus Pyridinkérpern durch Ringspaltung erhalten worden, 
und der nahe Zusammenhang lieB sich nun dadurch erweisen, daB man 
jene farbigen aus Furfurol entstehenden Produkte in Pyridinkérper 
iiberfithren kann. Kocht man nimlich das oben beschriebene Anilin- 
derivat einige Zeit in alkoholischer oder essigsaurer Lisung, so ver- 
wandelt es sich in das (farblose) N-Phenyl-$-oxypyridinium-chlorid: 


CH CH 
we a -OH i Pe “Ss C.OH 
C,H;:NH - HC CH : \ a ‘ 
ee ee 
H” Cl C,H, rer C,H, 


das man auch aus §-Oxy-pyridin durch Aufbau (Kinwirkung von Halogen- 
cyan und Anilin) bereiten kann (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 878 dhnliche Ver- 
haltnisse beim ,,Vianilid des «-Chlor-glutaconaldehyds“). So geben jene 
Farbstotie ein Beispiel fir die leichte Sprengbarkeit.des Furan-Rings 
(vgl. S. 49) und vermitteln einen interessanten Ubergang von der Furan- 


1 Vgl.: Srennousz, A. 156, 199 (1870). — H. Scuiry, A. 201, 355 (1880); 239, 
349 (1887). — pe Cuamot, A. 271, 11 (1892). — Euruarpz, B..30, 2012 (1897). — 
Kyévenacet, B. $1, 2613 Anm. (1898). 
* Anwendung zum Nachweis freier Séuren: Carterri, OC. 1906, II, 825. 
8 B. 38, 3824 (1905). « B. 38, 4122 (1905), 
J. pr. [2] 72, 555 (1905). — Vel. ferner W. Konia, J. pr. [2] 88, 193 (1913). 
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in die Pyridin-Reihe; ihre Bildung, bietet ferner eine Grundlage fir den 
analytischen Nachweis des Furfurols (s. u.). 

Furfur-aldazin' C,H,0-CH:N-N:CH-C,H,O bildet gelbliche Krystalle und 
schmilzt bei 111—112°. — Das Semicarbazon? C,H,0-CH:N-NH-CO-NH, 
schmilzt bei 190°, das Phenylhydrazon*® @,H,O-CH: N-NH-O,H, bei 97—98°, 
das Benzoylhydrazon‘ C,H,0-CH: N-NH-CO-C,H, bei 182°. 

Furfur-aldoxim® C,H,0-CH:N-OH ist — analog dem Benzaldoxim — in 
zwei stereoisomeren Formen erhalten worden (syn-: Schmelzp. 89°, anti-: Schmelzp. 
713—74), 

Zum Nachweis des Furfurols benutzt man gewoéhnlich, wie schon 
Bd. I, Tl. II, S. 949 angegeben wurde, die intensive Rotfarbung, welche 
mit essigsaurem Anilin eintritt® (vgl. dazu S. 60). Die quantitative 
Bestimmung’ wurde ebenfalls schon Bd. I, Tl. Il, S. 949 besprochen, 
weil sie die Grundlage fiir die Bestimmung der Pentosen bildet; sie 
stiitzt sich nach dem Vorschlag von CouncuER auf die Waging des 
durch Kondensation von Furfurol mit Phloroglucin entstehenden Nieder- 
schlags und ist von es und seinen Schiilern genau ausgearbeitet 
worden. 

Das symm, Methyl-furfurol® (2-Methyl-5-formyl-furan) ist 
das Produkt der Einwirkung von Sauren auf die Methyl-aldopentosen 
(vgl. S. 56): 

CH(OH)—CH(OH) Siege SOOO 
CH,-CHOH) CH(OH)-CHO ; CH,-C-0-C-CHO 


1 Minonni, Carra-Satta, G. 29, II, 468 (1899). — Crusa, G. 36, IT, 97 (1908). 
— Knoprer, M. 32, 758 (1911). — Pisin Normwanp, BI. [4] 9, 1061 (1911). 

2 Knoprer, M. 31, 95 (1910); 32, 758 (1911). — L. Worrr, A. 394, 101 (1912). 
— Thiosemicarbazon: Nevusere, Bie: Z.-9, 553 (1908). : 

8K. Fiscuer, B. 17, 574 (1884). — Scr: R. A. L. [5] 20, I, 229 (1911). — 
L. Wo.rr, A. 594, 106 (1912). 

4 Minvsnl, PEERS EATS G. 29, II, 471 (1899). — Sroxrnt, Mineou, J. pr. [2] 
70, 398 (1904). 

5 OpernHEemeER, B. 16, 2988 (1883). — H.Gotpscumpt, Zanorr, B. 25, 2573 
(1892). — Ponzio, Bustr, C. 1906, IT, 233, 

8 Ersatz von Anilin durch Xylidia: H. Scuirr, A. 239, 380 (1887), durch 
6-Naphthylamin: E. Erpmann, J. pr. [2] 56, 155 (1897). — Nachweis durch das 
Phenylhydrazon: E. Fiscuer, B. 17,574 (1884). 

7 Niheres s. in Asperuatpens Handbuch der biochemischen Arbeitsmethoden, 
Bd. II (Berlin u. Wien 1910), S. 182—135. — Vgl. auch: Vototex, Kravz, C. 1909, 
II, 1652. — Béppener, Torrens, C. 1911, I, 427. 

Volumetrische Bestimmung mit ammoniakalischem Silberoxyd durch Oxydation 
zu Brenzschleimsaure: Cormack, Soc. 77, 990 (1900). 

8 Grennouse, A. 74, 284 (1850). — Outvenri,. Peratoner, G. 19, 635 (4889). — 
Biever, Torens, A. 258, 110 (1890). — Maguenng, A. ch. [6] 22, 76 (1891). — Hint, 
Jenninos, Am. 15, 159 (1893). — E. Fiscner, C. Liepermann, B. 26, 2420 (1893). — 
Yorotex, B. 30, 1195 (1897). — Wuprsoz, Tortens, B. 33, 143 (1900). — Osnima, 
Torrens, B. 34, 1425 (1901). — Fromuerz, H. 50, 215, 241 (1906). — Fromuzrz, 
Meicen, B. 40, 403, 3567 (1907). — Branxsma, C. 1909, II, 1220; 1912, I, 1119. — 
Coorer, Nuttatt, Soc. 101, 1080 (1912). 


Methyl-furfurol und seine w-Halogen-Deriate. 


Es ist in einem Ol enthalten, das bei der Destillation von Seeptlanzen 
(Fucus-Arten) mit verdinnter Schwefelsiure gebildet wird und ,, Fucusol“ 
genannt worden war. BieLeR u. ToLLENS, sowie unabhangig von ihnen 
Maguenne, zeigten, daB das Fucusol ein Gemenge von viel Furfurol 
mit wenig Methyl-furfurol ist; Maqurnne legte den Zusammenhang des 
Methyl-furfurols mit den Methyl-pentosen klar. Das Methyl-furfurol 
findet sich auch unter den Produkten der trockenen, bei méglichst nie- 
derer Temperatur ausgefiihrten Holz-Destillation und wird zweckmabig 
aus Rhamnose durch Destillation mit 12-prozentiger Salzsiure dargestellt 
(Ausbeute: ca. 10°/, der angewandten krystallisierten Rhamnose). Neben 
einem Dimethyl-furfurol wurde es im Nelkenél nachgewiesen. Methyl- 
furfurol siedet bei 185—187°, zeigt D}§ = 1-109, braucht bei gewdhn- 
licher Temperatur etwa 30 Tle. Wasser zur Lésung und oxydiert sich 
rasch an der Luft. Mit 50-prozentiger Natronlauge liefert es Methyl- 
methylol-furan (ein Homologes des Furfurylalkohols, S. 53) und Methyl- 
brenzschleimsaure (S. 71); vgl. hierzu S. 58 sub Nr. 2. Zur Konstitution 


vgl. S. 71 bei Methyl-brenzschleimsaure. 

Das ,, Hydramid“ des Methyl-furfurols (vgl. S. 59 tiber Furfuramid) (C,H sO)sNg 
krystallisiert aus Alkohol in weiBen Nadeln, schmilzt bei 86—87° und wird von 
Saéuren wieder in Ammoniak und Methyl-furfurol gespalten. 

Methyl-furfurol farbt sich mit essigsaurem Anilin gelb, mit Alkohol, der etwas 
konzentrierte Schwefelsiure enthilt, griin. Weiteres tiber Nachweis und Be- 
stimmung! s. Bd.J, Tl. II, S. 949—950. 

Die »-Halogen-Derivate des Methyl-furfurols? — 5-Chlormethyl- und 


HC——CH 
5-Brommethyl-2-formyl-furan Hig-CH,-0-0-G-CHO — wurden von Fenton 


u. Gostiine als Produkte der Einwirkung von starken Halogenwasserstoffsiuren auf 
Hexosen entdeckt. Sie entstehen reichlich aus Ketohexosen, viel schlechter aus 
Aldohexosen. Die Bromverbindung — orangegelbe Prismen, welche bei 59*5—60-5° 
schmelzen, in heiBem Wasser einigermafen léslich sind, in kaustischem Alkali sich 
mit tief orangeroter Farbe lésen und mit Bromwasserstoff in dtherischer Lésung 
eine intensive Purpurfirbung liefern, — erhilt man z. B. gut aus d-Fructose durch 
kurzes Erwirmen mit Calciumbromid und Bromwasserstoffsiure. Beim Kochen mit 
Silberoxyd und Wasser entsteht die 5-Oxymethyl-brenzschleimsaure (S. 71), durch 
warme Salpetersiure die Dehydroschleimsiure (= Furan-e,«’-dicarbonsiure, S, 69) 
neben 2.5-Diformyl-furan® (Furan-dialdehyd), durch Reduktion mit Zinnchloriir und 
Salzsiiure das symm. Methyl-furfurol (S. 61). Aus diesen Ubergiingen ergibt sich die 
Konstitution. Das Halogen ist leicht austauschbar; so bildet sich durch Kochen 
mit Alkohol in Gegenwart von Calciumcarbonat das Athoxymethyl- furfurol C,H,O- 
CH,-C,H,O-CHO neben ‘einer Verbindung ©,,H,,0,. Uber die Reaktion mit 
Natrium-malonester s. Bd. I, Tl. II, S. 961. 


1 Niheres s. in Aspernatpens Handbuch der biochemischen Arbeitsmethoden, 
Bd. II (Berlin u. Wien 1910), S. 1083—104, 186—139. 

® Fenton, Gostiina, Soc. 73, 556 (1898); 75, 423 (1899); 79, 361, 807 (1901). — 
Fenton, Soc. 83, 187 (1903); C. 1906, II, 276. — Fenton, Rostnson, Soc. 95, 1339 
(1909). — E. Expmann, B, 48, 2392 (1910). — Coorgr, Nurratt, Soc. 99, 1193 (1911). 
— KE, Fiscugr, v. Neymann, B. 47, 973 (1914). 

8 Cooper, Nutraty, Soc, 101, 1074 (1912). 


Oxymethyl-furfurol. 63 


w-QOxy-methylfurfurol’ (2-Formyl-5-methylol-furan) 
HO—CH 

HO.CH, .G.0-C.CHO wurde im Laboratorium C. J. Lintners 1895 von 

Dt eutieckt und kurz daraut von KrerMEYER. naher charakterisiert; 

die Stellung des alkoholischen Hydroxyls, tiber welche anfanglich eine 

irrtiimliche Annahme gemacht war, haben 1910 ALBERDA VAN EKENSTEIN 

und BuanxsMa erwiesen. Man erhalt die Verbindung aus Ketohexosen 


(Fructose, Sorbose) durch dreistiindiges Erhitzen mit 0-3-prozentiger, wAB-. 


riger Oxalsdiure auf 3 Atmospharen in einer Ausbeute von 20—25°/,; viel 
langsamer und weniger leicht bildet sie sich durch die gleiche Behandlung 
von Aldohexosen (vgl. Bd. I, Tl. II, 8. 920). Auf ihrer Entstehung durch 
Wirkung von Sauren auf Hexosen beruht das Vorkommen kleiner Mengen 
im Kunsthonig, der durch Inversion von Rohrzucker bereitet wird {vg]. 
Bd. I, Tl. II, 8. 1057, Textzeile 3—1v-u). Reichlich wird das Oxy- 
methyl-furfurol auch aus Chitose (Bd. I, Tl. I, 8.976) gewonnen. Man 
findet es unter den Produkten der trockenen Destillation von Cellulose. 
Aus Chlormethyl-furfurol (S. 62) kann man es durch Zersetzung mit 
heiBem Wasser darstellen. Oxymethyl-furfurol ist ein farbloses, in 
Wasser ziemlich schwer lésliches Ol, das in flissiger Luft krystallinisch 
erstarrt, und siedet unter 0-002 mm Druck bei 72°; unter gewohnlichem 
Druck anh es nicht destilliert werden. Es wird von ammoniakalischer 
Silberlésung zu 5-Oxymethyl-brenzschleimsdure (S. 71), von warmer 
Salpetersaiure zu Dehydroschleimsaure (Furan-a, «’-dicarbonsaure, s. S. 69) 
oxydiert. Durch Erhitzen mit 10-prozentiger Oxalsiure oder mit Mineral- 
siuren wird es fast quantitativ in Ameisensiure und Lavulinsiure ge- 
spalten (vgl. Bd. I, Tl. II, 8. 920, 1161—1162). Sein Phenylhydrazon 
schmilzt bei 140—141°, sein Semicarbazon bei 192° (unter Gas- 
entwicklung). 

Das Oxymethyl-furfurol liefert mehrere schéne Farbenreaktionen (vgl. dazu 
Bd. I, Ti. Il, S. 961).. Mit Resorcin in konz. Salzsiure gibt es einen dunkelroten 
Niederschlag, der in Amylalkohol oder Essigither mit dunkelroter Farbe léslich 
ist; hierauf beruhen die Szxiwanowsche Reaktion zum Nachweis von Hexosen und 
die Fizsesche Reaktion zur Unterscheidung von Kunsthonig und Naturhonig. Mit 
8-Naphthol in konz. Schwefelsiure entsteht ein dunkelvioletter, mit Diphenylamin 
in kochender Salzsiure ein dunkelblauer Farbstoff. Die Reaktion mit essig- 
saurem Anilin ist zuerst gelb, dann orange und viel weniger empfindlich als die 
rote Furfurol-Reaktion (vgl. S. 61). 


1 Dit, Ch. Z. 19, 216 (1895). — Kiermeyer, Ch. Z. 19, 1003 (1895). — Miruer, 
Totiens, B. 37, 303 (1904). — Vitter, Derrien, Bl. [4] 5, 895 (1909). — van Exen- 
stein, Buanxsma, C. 1909, I, 1509; 1910, J, 1961. B. 48, 2355 (1910). — Fenton, 
Rosinson, Soc. 95, 1338 (1909). — Kerser, C. 1909, II, 68. — Branxsma, C. 1909, 
Il, 1220; 1910, I, 539. R. 29, 403 (1910). — E. Erpmann, B. 48, 2391 (1910). — 
E. Erpmann, C. Scuarrer, B. 43, 2404 (1910). — Fenton, B. 48, 2795 (1910). — 
Cooper, Nutratt, Soc. 99, 1193 (1911); 101, 1077 (1912). — Awneexico, Coppota, 
G. 42, II, 583 (1912). — Harrison, Am. Soc. 36, 593 (1914). — Ner, A. 403, 335 
(1914). — E. Fiscuer, v. Nevman, B. 47, 973, 1323 (1914). 
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HO-CH——CH-OH 
HO-CH,:-CH-O-CH-CHO 
ist wabrscheinlich die Chitose aufzufassen (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 976). 


Als Oxymethyl-dioxy-furfurol-tetrahydrid 


Das einfachste exocyclische Keton — das Methyl-c«-furyl-keton’ 
HC——CH 
HC-0-C-CO- CH, 
ester der Brenzschleimsiure (S. 66) durch Kondensation mit Essigester und Keton- 
spaltung des hierdurch entstandenen 6-Ketonsiureesters (Furfuroyl-essigesters) bereitet 
werden: 


C,H,0-CO-00,H, + CH,-CO-00,H, —>  (,H,0-CO-CH,- CO-00,H; 
ee C,H,O-CO-CH, (+ CoO, + C,H,- OH). 


— findet sich im Holzteer und kann synthetisch aus dem Atbyl- 


Es schmilzt bei 29-5° und riecht ahnlich wie Acetophenon, aber durchdringender. 

Erwahnt sei ferner das o-Furyl-aceton? (2-Acetonyl-furan) 
HC-0O-C-CH,-CO-CH, 
siedend), zu dem man gelangt, indem man Furfurol mit o-Chlor-propionsaure- 
ester zu éinem Glycidsdureester (Formel I, s. u.) kondensiert und letzteren verseift 
(vgl. dazu Bd. I; Tl. I, S. 649—650): 


(farblose, rettichartig riechende Fliissigkeit, bei 179—180° 


-OC,H : 
OH.O:;CHOF oe = CO-0C,H, 
CHCI-CH, C,H,0-CH-C-CH, 
Seo 


—»> 0,H,0-CH,-CO-CH, + CO, + C,H,-OH. 


Das einfachste esocyclische gesattigte Keton der Furan-Reihe 
wire das 3-Keto-furan-tetrahydrid (f-Oxo-furan-tetrahydrid): 
H,C——CO 
H, .C- QO. CH, 


Von dieser selbst nicht bekannten Verbindung hat neuerdings Dupont? 
mehrere Homologe auf einem eigentiimlichen Wege bereitet. Er geht 
von den ,,Acetylen-y-glykolen“ R-CH(OH)-C: C-CH(OH)-R bzw. RR’C(OH). 
C:C-C(OH)RR’ aus, die durch Umsetzung von Acetylen-bis-magnesium- 
bromid (vgl. Bd. I, Tl. I, 8.946, Textzeile 5—3 v. u.) mit Aldehyden bzw. 
Ketonen erhalten werden, und behandelt diese ungesittigten y-Glykole 
mit wiBriger Mercurisulfat-Lésung; hierbei erfolgt im Sinne der Gleichung: 


SSS =C H, C-—00 
(CH,),C-OH HO-C(CH,, ~ (CH,),C-O-C(CH,), 


' Bovveauur, OC. r. 125, 1184 (1897). Bl. [8] 25, 435 (1901). B. 34, 1072 (1901). 
— Sanveuim, B, 33, 492 (1900). — Friepmann, Bio. Z, 35, 44 (1911). 
7 Darzens, C. x. 142, 215 (1906). 


3 O.r. 152, 1486 (1911); 153, 275 (1911); 154, 599, 987, 1176 Cian A. ch. [8] 
30, 485 (191). 
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glatte Isomerisation zu Homologen des Keto-furan-tetrahydrids. Das so 
(aus Aceton) erhaltliche 2.2.5.5-Tetramethyl-3-keto-furan-tetra- 
hydrid schmilzt bei — 20-5°, ist bei gewéhnlicher Temperatur eine 
farblose, campherartig riechende Flissigkeit und siedet bei 149° unter 
750 mm Druck. Die Verbindungen zeigen Carbonyl-Reaktionen (Bildung 
von Oximen, Semicarbazonen), aber auch Neigung zur Enolisierung. Die- 
jenigen mit vier Aikylen werden von Kaliumpermanganat zu Homologen 
der Diglykolsiure (Bd. I, Tl. I, S. 548, 570) oxydiert: 
_H,C—co Lee eGHO,€ <2 CO." 

: RR’C-O-CRR’ RR’C-O-CRR’ 
Die l'etramethyl-Verbindung liefert mit rauchender Salpetersdure ein Nitro- ° 
derivat (Formel IJ, s.u.), das beim Erhitzen unter gewéhnlichem Druck teil- 
weise unter Bildung von Kohlenoxyd, Stickstoff und Aceton zerfallt, teilweise 
aber in 2.2.5.5-Tetramethyl]-3. 4-diketo-furan-tetrahydrid (Il) iiber- 


geht: 
H,C —CO HO,N: C—-CO OC—CO 
(CH;,),C C(CHs). mae 1) (CHs),C C(CHs). Sere) (CHs),C C(CHs), 5 
2 Bet as ie 


O 


dieses Diketon ist ein intensiv rotes Ol, das gegen 170° siedet und an feuchter 
Luft unter Wasseranziehung ein weiBes krystallinisches Hydrat liefert. 


Heterovicinale Oxo-Verbindungen der Furan-Reihe sind schon 
vielfach innerhalb. der aliphatischen Chemie besprochen worden (vgl. dazu 
S. 3—4). Erinnert sei an die folgenden: 


CH —CH 2-Oxo-furan-tetrahydrid (= y-Butyrolacton, 
cals : s. Bd. I, TL II, 8.585); Homologe s. Bd.I, Tl. II, 
CH, -0-CO S. 586—589. 


2-0xo-furan-dihydrid-(2.5) (=Crotonlacton, 


ge eae Ha TLIC 629-2 G90)? Homoloze a. Bal 
CH, -0-CO TI. II, S. 681. 

co CH 2.4-Dioxo-furan-tetrahydrid(=Tetronsdure, 
: - 2 _ ; +g, Bd.I, TI II, 8. 1241—1242); Homologe s. Bd. I, 
CH,-0-CO Tl. IL, .S. 1243—1244. 

CH,— CH, 2.5-Dioxo-furan-tetrahydrid (= Bernstein- 


: : : sdure-anhydrid, s. Bd. I, Tl. Il, S.362—3683); 
CO-0-CO Homologe s. Bd. I, Tl. Il, S. 374, 376—377. 
CH—CH 2.5-Dioxo-furan-dihydrid-(2. 5) (= Malein- 
: : : siureanhydrid,s.Bd.I,TI.I1, S.413,416); Homo- 
CO-0-CO loge s. Bd. I, Ti. Il, S. 422, 426—427, 434435. 
ar eer a 3.4-Bis-alkyliden-Derivate des 2.5-Dioxo- 
2 sata oe furan-tetrahydrids (Fulgide?), s. Bd. I, Tl. IJ, 
C0-0-CO 8. 445. 
1 Auffassung als chinoide Verbindungen s. Sronpr, A. 349, 362 (1906). 
MBYER-JACOBSON, org. Ch. IIs. (1. u.2. Aufl.) 5 (Juli 1914) 
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oa | Carbonsauren der Furan-Keihe. 


Zwei Carbonsauren, deren Carboxyle unmittelbar (ohne Zwischen- 
glieder) in die a-Stellung des Furan-Kerns eingefiigt sind: 


CH—CH CH——CH 
CH C-CO,H und HO,C:- C C -CO,H 
See See 
O O 
Furan-carbonsdure-(2), Furan-dicarbonsaure-(2. 5), 
Brenzschleimsaure Dehbydro-schleimsiaure 


stehen, wie schon Bd. I, Tl. II, S. 700—701 mitgeteilt wurde, in nahén 
a Beziehungen zu den durch Oxydation der Aldohexosen gewinnbaren 
2 Tetraoxy-adipinsauren. Diese wichtigen Siuren, die ihre Trivialnamen 
at »Brenz- und Dehydro-schleimsaure“ deshalb erhalten haben, weil sie 
; zuerst aus der Schleimsaure dargestellt wurden, seien hier zunachst 
: besprochen. : 

x Brenzschleimsiure (Furan-a-carbonsaure) C,H,0-CO,H bildet 
om sich bei der trockenen Destillation der Schleimsaure (Bd. I, Tl. II, 
a S. 703 —704) und wurde zuerst von Hovuron-LaBinLaRDIzRE! 1818 ge- 
“ nauer charakterisiert. Durch trockene Destillation wurde sie ferner aus 
a _ Dehydroschleimsiure? (S. 69) und aus Isozuckerséure® (Bd. I, Tl. Il, 
a S. 705) erhalten. Zur Darstellung benutzt man indessen ihre Bildung 
te durch Oxydation des Furfurols, welche zugleich fiir die Konstitution be- 
- weisend ist (vgl. 8. 4647, 58); man bewirkt die Oxydation entweder durch 
A : Silberoxyd * oder durch Kaliumpermanganat® oder durch starkes Alkali®, 

2 im letzteren Falle unter gleichzeitiger Reduktion eines Teiles zu F arfuryl 
: alkohol (vgl. S. 58, 58 sub Nr. 2). 


‘ Brenzschleimsiure’ schieBt aus heiBem Wasser in farblosen Kry- 
Bie stallen® an und schmilzt® bei 133° (korr.); unter 50—60 mm Druck 
a sublimiert’° sie bei 130—140° leicht in langen Nadeln. 100 Tle. Wasser 


von 0° lésen!! 2-7 Tle. Brenzschleimsaure. Ihre elektrolytische Disso- 


é 1 A. ch. [2] 9, 365 (1818). 
y ® Hemzermann, A. 193, 192 (1878). 
aE * Tremann, B. 17, 249 (1884), — Vgl. auch Tiemann, R. Haarmann, B. 19, 
1277 (1886). 
“ Scuwanert, A. 116, 257 (1860). — Dexfrinz, Bonnet, Bl. [4] 5, 883 (1909). 
5 Votnarp, & 261, 379 (1891). — Freonpier, BI. (3] 17, 610 (1897). — P.F. 
Franxtanp, Aston, Soc, 79, 515 (1901). — Picxarp, Nevitus, See 79, 847 Anm. (1901). 
° Uxrica, J. 1860, 269. — Biever, Totrens, A. 258, 119 (1890). — H. Scuirr, 
7 A. 261, 254 (1890). —  Wisserx, Torrens, A. 272, 305 (1893). — Hux, JENNiNGs, 
: Am. 15, 166 Anm. (1893). — Torrey, Tike Am, 44, 404 (1910). 
uy Optethos Brechungsvermégen: Kanonnitgow, J. pr. [2] 31, 346 (1885). 
Gennani, G. 24, I, 248 (1894), 
a Val a citi, G. 26, I, 73 (1896). ® Hitt, Am. 3, | 38 (1881). 
10 Votuarp, A. 261, 380 (1891). 


* Hin, Jennines, Am. 15, 168 Anm. (1893). Cuavannz, ©. r. 133, 167 (1901). 
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ziationskonstante? ist K — 0-076 (bei 25°); die Brenzschleimsaure tiber- 
trifft also ihr Analogon der Benzol-Reihe — die Benzoesiure (K = 0-007) 
— sehr erheblich an Starke. Den Verbindungen der Thiophen-Gruppe 
(vgl S. 45 tiber die konstitutionelle Beziehung) gleicht sie darin, daB sie 
beim Erhitzen mit Isatin in konzentrierter Schwefelsiure einen tief 
violettblauen Farbstoff gibt? (vgl. S. 117 ,,Indophenin-Reaktion“). 

In ‘bezug auf die Reaktionsfahigkeit des Carboxyls bietet die 
Saure nichts Bemerkenswertes. Sie l4Bt sich in Ester, Amide, Imino- 
ather, Hydrazide usw. nach den iiblichen Methoden iberfiihren. Wie ihr 
Carboxyl unter Bildung von Furan abgespalten*® werden kann, wurde 
schon 8. 49—50 mitgeteilt. 

Die einzelnen Siure-Derivate hier aufzuzéblen, wiirde zu weit fiihren; fiir 
ihre Namenbildung kann man das Radikal der Brenzschleimsaiure C,H,0:CO — als 
»Pyromucoyl“ (von mucus = Schleim) oder als «-Furfuroyl (s. 8. 48), weniger 
gut als ,, Furoyl“ bezeichnen. — Erwihnt sei, daB man das Chlorid C,H,0-CO-Cl 
(Siedep. 173°) darauf gepriift hat, ob es — analog dem Benzoylchlorid — zur Ab- 
scheidung von Hydroxyl- und Amino-Verbindungen (in Form von Furfuroy]-Deri- 
vaten) mit Vorteil verwendet werden kann‘. Gewisse Vorziige haben sich hierbei 
fiir die Abscheidung von Aminosiuren ergeben. Uber biochemische Bildung des 
von der einfachsten Aminosiaure sich ableitenden Furfuroyl-Derivats -— der ,,Pyro- 
mucursdure‘‘ (Furfuroyl-glycin) s. 8. 59. 

Interessanter sind die Umwandlungen, welche das Verhalten 
des Furan-Kerns beleuchten, besonders wenn man sie zu einem 
Vergleich mit der Reaktionsfahigkeit des Benzol-Kerns in der Benzoe- 
siure benutzt. In dieser Richtung verdankt man namentlich den Unter- 
suchungen von H. B. Hizu und seinen Schiilern wertvolles Material. 
EinigermaBen ahnlich dem Benzol-Kern zeigt sich der Furan-Kern in 
seiner Zuganglichkeit fir Substitutions-Reaktionen. Durch Ein- 
wirkung von Bromdampf auf trockene Brenzschleimsaéure bei 100° kann 
man eine Monobrom-brenzschleimsdure erhalten, die bei weiterer 
Kinwirkung von Brom in Wasser oder durch heife verdiinnte Salpeter- 
saure glatt in Fumarsaure tibergefiihrt wird, also die Struktur 


HO-— CE 
BrC-0-C-CO,H 


besitzen muB®. Rauchende Schwefels’ure® laBt eine ,,Sulfo-brenz- 
schleimsdure“ HO,S-C,H,O-CO,H entstehen, welche von rauchender 


1 OsrwaLp, Ph. Ch. 3, 385 (1889). — Wars, Jones, Am. 44, 182, 197 (1910). 
— Sprinoer, H. C. Jones, Am. 48, 419, 445 (1912). 

2 V. Mever, B. 16, 1477 (1883), — Yoper, Tottens, B. 34, 3461 (1901). 

3 Livpricut, A. 165, 281 (1878). — Frrunprer, Bl. [3] 17, 611, 613 (1897). 

4 E. Baum, B. 37, 2949 (1904). 

° Hix, B. 16, 1130 (1883). — Hitz, Sanezr, A. 232, 46 (1886). 

6 Hut, Parmer, Am. 10, 373 (1888). — Siehe ferner Hi1, Sytvester, Am. 32, 
185 (1904) tiber Furan-carbon-sulfonsiuren. 

5* 
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Salpetersiure in eine Nitro-brenzschleimsdure? O,N-0,H,0-CO,H 
iibergeftthrt wird (daneben bilden sich Dinitro-furan und Nitro-furan- 
sulfonsaure). 

Bei der Behandlung dieser Nitro-brenzschleimsiure mit Zinn und Salzsiure 
werden nur Produkte einer weitgehenden Zersetzung (Bernsteinsiure, Ammoniak) 
erhalten. Der Athylester 148t sich aber mit Aluminium-Amalgam in alkoholisch- 
aitherischer Lésung zum Ester einer Amino-brenzschleimsaure? H,N-C,H,0- 
CO,H reduzieren. 

Bemerkenswert sind sodann die Additions-Reaktionen. Analog der 
Benzoesaure laBt sich die Brenzschleims’ure mit Wasserstoff zur ent- 
sprechenden alicyclischen gesattigten Saure — Tetrahydro-brenzschleim- 
siure (s. u.) — verbinden. Zwar gelingt diese Hydrierung® nicht mit Hilfe 
von Natriumamalgam, wohl aber mit freiem Wasserstoff in Gegenwart von 
fein verteiltem Palladium. Im Gegensatz zur Benzoesaéure nimmt aber die 
Brenzschleimsaure auch Brom leicht unter Addition auf‘: sie liefert, der 
Einwirkung von trocknen Bromdampfen bei gewohnlicher Temperatur 

CHBr—-CHBr 


einige Tage ausgesetzt, das Tetrabromid CHPr. 0.CBr-C0,H (oxy- 


dierbar zu Dibrom-bernsteinsaure). 


Die Tetrahydro-brenzschleimsiure [Furantetrahydrid -carbon- 
siure-(2), Tetramethylenoxyd-a-carbonsiure] sap ae schmilzt 
bei 21°, siedet unter 25 mm Druck bei 145° und ist gegen Permanganat recht be- 
stindig; sie entfarbt als Alkalisalz die Permanganat-Lésung erst in 
ebensoviel Minuten, wie die Brenzschleimsiure in Sekunden. — Uber 
Bildung eines Homologen durch Umlagerung von a-Methyl-f-allyl-milchsadure ss. 
Ba. I, Tl. II, 8. 632—633. 


Hin groBer Unterschied gegeniiber der Benzoesaure aber besteht in. 
der Leichtigkeit, mit welcher die Brenzschleimsiure Ringsprengung 
erleidet. Hierfiir ist besonders die Umwandlung durch Brom in Gegen- 
wart von Wasser oder Alkali® charakteristisch; es entstehen unter 
Abspaltung von Kohlensiure, wie schon Bd. I, Tl. II, S.1099—1100 er- 
lautert wurde, je nach den Bedingungen die Maleinaldehydsaure oder 


deren Brom-Substitutionsprodukte. Der Ubergang der Brenzschleim- 
siure in Maleinaldehydsiure: 
HC—OH: ,  HC==CcH 
HC-0-C - CO,H OHC CO-OH 
* Kunxuarpt, J. pr. [2] 25, 51 (1882). — Priess, B. 18, 1362 (1885), — Hit, 
Waite, Am. 27, 192 (1902). — Marquis, A. ch. [8] 4, 255 (1905). 


* Manguis, A. ch. [8] 4, 265 (1905). — Ein Amino-cyan-brenzschleim- 


siureester liegt vielleicht in der 6-Form des Athylencyanid-oxalesters vor; vgl. 
Bd. I, Ti. II, S. 1234. 


® Wiennavs, Soraz, B. 46, 1927 (1918). 

* Tonnies, B. 11, 1085 (1878). . 

° Scumerz, Bemsrem, A. Suppl. 3, 276 (1865). — Limericut, A. 165, 285 
(1873). — Hin, Arten, Am. 19, 650 (1897). — Fecur, B. 88, 1272 (1905). 
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erfolgt auch durch Kinwirkung yon Sauerstoff im Lichte?! auf die 
waBrige Lésung. 

Dehydro-schleimsiure? (Furan-«,c’-dicarbonsaure) — Formel 
s. S.66 — wurde von HeEtnzenMann als Produkt des Erhitzens von 
Schleimsaure mit Bromwasserstofisiure entdeckt. Auch aus den mit der 
Schleimsaure stereoisomeren Tetraoxy-adipinsiuren(Mannozuckersaure usw.) 
bildet sie sich: 


HO-HC CH-OH HC——CH 
HO,C-HC CH-C0,H — 3H,0 = HO,C-C _G-CO,H, 
>: Sy 
OH HO 


sowie auch aus Isozuckersdure. Uber ihre Entstehung durch Oxydation 
von -Brom- und w-Oxy-methylfurfurol s. S.62,63. Zur Darstellung wird 
Erhitzen von 1 Tl. Schleimsaiure mit 2 Tn. konz. Schwefelséure auf 
133—137° oder Kochen von 1 Tl. saurem d-zuckersaurem Kalium (Bd. I, 
Tl. Il, S. 702) mit 4—5 Tln. Bromwasserstoffsiure (D: 1-56) unter Riick- 
fluB empfohlen. Die Dehydroschleimsaure krystallisiert aus heiBem 
Wasser in farblosen Niadelchen oder Blattchen. In kaltem Wasser ist 
sie sehr schwer léslich; die bei 18° gesattigte Losung enthalt nur 0-1°/,. 
Noch schwerer lést sie sich in Alkohol; auch in Ather ist sie schwer 
léslich, doch 14Bt sie sich aus wabriger Eaieune durch Ather ausschiitteln. 
Bei Pan sokgeul Erhitzen sublimiert sie unverandert, ohne vorher zu 
schmelzen; bei rascher Destillation zerfallt sie gréStenteils in Kohlen- 
‘dioxyd und Brenzschleimsaure (S. 66). Mit Eisenchlorid gibt die waBrige 
Lésung eine durchsichtige, gelbe Gallerte (charakteristisch). Mit Schwefel- 
sdure und Isatin liefert die Dehydroschleimséure — ebenso wie Brenz- 
schleimsaure (vgl. S. 67) — eine intensiv blauviolette Farbung. Gegen 
trockenes Brom ist die Dehydroschleimsaiure im Gegensatz zur Brenz- 
schleimsaure auBerst widerstandsfahig: sie kann damit im EinschluBrohr 
erhitzt werden, ohne Verinderung zu erleiden. Fiigt man aber Brom 
zur kalten waBrigen Lésung des Kaliumsalzes, so erfolgt reichliche Ab- 
scheidung des a@,c'-Dibrom-furan-tetrabromids (S. 52). Tragt man Brom- 
wasser in die heiBe waBrige Lésung der freien Saure ein, so lange noch 
Entfarbung erfolgt, so bildet sich Fumarsaure. Bei gelindem Erwirmen 
mit Salpeter-Schwefelséure entsteht in heftiger Reaktion recht glatt die 
S. 68 erwahnte Nitro-brenzschleimsaiure. Wie in der Benzolreihe die 
Polycarbonsauren leichter hydrierbar sind als die Benzoesaure, so addiert 
auch die Dehydroschleimséure im Gegensatz zur Brenzschleimsiure leicht 


1 Cramician, Siuper, B. 46, 1563 (1913). 

2 Heinzermann, A. 193, 184 (1878). — Seeuia, B. 12, 1081 (1879), — Kur 
warpT, J. pr. [2] 25, 41 (1882). — Tremann, R. Haarmann, B. 19, 1273 (1886). — 
Sonst, Totzens, A. 245, 19 (1888). — H. Scurorrer, M. 9, 442 (1888). — E. Fiscuer 
B. 24, 2139 (1891). — Hut, Sawyer, B. 27, 1569 (1894). — Yonosr, Torrens, B. 34 
3446 (1901). — Hus, Am. 25, 439 (1901). — Puexps, Harz, Am. 25, 445 (1901). — 
Fenton, Rozrnson, Soc. 99, 1339 (1909). — Branxsma, C. 1910, I, 539. 


70 Hydro-Derivate der Dehydro-schleimsdure. 


es 


schon unter der Einwirkung des Natriumamalgams in waBriger Lésung 
Wasserstoff. 

Hydro-Derivate der Dehydro-schleimsaure’. Fir die Aufnahme von 
zwei Wasserstoff-Atomen erscheinen zwei Strukturfalle denkbar: 


HO—=CH : HC——CH, 
1) HO,C-HG CH-CO,H und I) HO,C- Cc CH-CO,H ; 
Nea 2 


U 
Furan-dihy drid-(2.5)- Furan-dihydrid-(2.3)-: 
dicarbonsdure-(2.5) dicarbonsdure-(2.5) 


unter ihnen 1a8t die Formel I Diastereomerie (cés- und trams-) in dem Sinne zu, 
daB die czs-Form durch intramolekulare Kompensation inaktiv sein, die trans-Form 
aber in optisch-aktive Modifikationen spaltbar sein soll. Man gewinnt nun aus der 
Dehydroschleimséiure durch Reduktion mit Natriumamalgam in wiBriger Lisung 
bei 0° unter Einleiten von Kohlendioxyd als Hauptprodukt eine Siure vom Schmelz- 
punkt 149—150°, die «- Dihydro-dehydroschleimsdure genannt wird und beim 
Erwiirmen in alkalischer Lésung rasch zu der bei 178—179° schmelzenden 6-Di- 
hydrosdure, durch starkes Alkali ferner zur y-Dihydrosaure isomerisiert wird, 
welch’ letztere keinen scharfen Schmelzpunkt zeigt, sondern sich zwischen 175° und 
190° zersetzt. Dic nahere Untersuchung hat ergeben, dab die o-Saéure als cis-Form 
der Formel I, die #-Siéiure als die zugehérige ¢rans-Form, die y-Saure aber ent- 
sprechend der Formel II aufzufassen ist. Demgem&8 konnte die §-Siure in optisch- 
aktive Modifikationen (Schmelzp. 144°, [a], = ca. 500° in ca. 0-6-prozentiger wiB- 
riger Lésung) zerlegt werden, und die y-Saéure kann — in ihrer Eigenschaft als 
a, P-ungesattigte Sdure“‘ — durch weitere Einwirkung von Natriumamalgam zu einer 
Tetrahydro-Siure (s. u.) reduziert werden, wahrend die «- und §$-Dihydrosiure 
direkt nicht reduzierbar sind. Sowohl die «-. wie die y-Dihydrosiure gehen durch 
Erhitzen mit wiBrigem Ammoniak bei Gegenwart von Ammoniumbromid auf 160° 
in. 6-Oxy- pyridin- carbonsiure-(2) tiber — ein bemerkenswerter Vorgang, der etwa 
folgerderma8en in Formeln wiedergegeben werden kann: 


CH, 
or oes +NE, Ei \ cH-OH 
HO-0C-C oe sc) guame  HOSOe Bh CO 
) mar 
CO-0H SON 
CH os 
= 21,0 oe eee aie 
HO-0C. = Ho.00.¢ So: OH 
wr 


Die. Tetrahydro- dehy droschleimsiure [Furan-tetrahydrid-dicar- 


bonsaure-(2.5)]: Bs eyes. 


rd —— : 
HO,C-H C. 0. G H-CO,H wird aus der y-Dihydrosiure (s. 0.) durch 


1 SEELIG, B. 12, 1085 (1879), — Hit, B. 32, 1221 (1899). Am. 25, “441 (1901). 
— Lean, Soc. 77, 103 (1900). — Hux, A. S. Waeerer, Am. 25, 463 (1901). — Hi, 
Russe, B. 37, 2538 (1904). Am. 38, 372 (1905). — Lz Seas. Haas, Soc. 97, 173 
(1910). — E. Fiscuer, Hess, Sheva B. 45, 2456 (1912). 


Diamino-Derivat der tetrahydrierten Saure: W. Travse, Lazar, B. 46, 3440, 
3445 (1913). : 


Se eee 


tne Pet y AE te ngs a a bp 


Methyl-, Oxymethyl-brenzschleimsdure usw. 71 
Reduktion in zwei Formen (Schmelzp. 93—94° und 123—125°) erhalten; diese beiden 
diastereomeren Formen (érans und cis) wurden auch durch Ringschlu8 aus acycli- 
schen Sdéuren gewonnen, z. B. durch Kochen von a,a’-Dibrom-adipinsiure mit 
alkoholischem Kali: : : 
H,C—_—— €B, H,C——CH, 


2KOH = : . 
KO,C-HC-Br Br-CH-CO,K * ~ KO,C-HC-0-CH-co,K * SBr + HHO 


Die. durch Oxydation von Methyl-furfurol (S. 61) entstehende 5-Methyl-brenz- 


HC——CH 
schleimsiiure’ (o’-Methyl-furan-a-carbonsiaure) H,C-C-0-0-C0,H schmilzt 


bei 108—109°; ihre bei 20° gesiittigte waBrige Lésung enthalt 1-9°/,. Die Ein- 
wirkung von Bromdampf oder von trockenem Brom in. Eisessig oder Chloroform 
fiihrt je nach den Bedingungen zur Bildung eines sehr unbestindigen Additions- 
produktes oder zur Substitution im Kern bzw. in der Seitenkette. Bromwasser oxy- 
diert zu $-Acet-acrylsaiure (Bd. I, Ti. II, S. 1188); dieser Ubergang: 


HO—CH HO—=CH 


H,C-C-0-C-:CO,H H,C: CO CO-0H’ 


der analog der Bildung von Maleinaldehydsiure aus Brenzschleimsiaure (vgl. Bd. II, 
Tl. Ill, S. 68) ist, bietet eine Bestitigung dafiir, daB das Methyl und das Carb- 
oxyl sich in «-Stellungen befinden: eine Annahme, die sich bereits daraus folgern 
14Bt, daB das entsprechende Methyl-furfurol aus den Methyl-pentosen entsteht, fiir 
welche die normale Struktur der Kohlenstoffkette auf anderem Wege bewiesen ist 
(vgl. Bd. I, Tl. IE, 8.957). Beim Erwirmen mit Isatin und konz. Schwefelsdéure 
gibt die Methyl-brenzschleimsadure erst eine gelbe, dann braune, schlieBlich chrom- 
griine Farbung. : 
5-Oxymethyl-brenzschleimsiure? (c’-Methylol-furan-u-carbonsaure) 
HC——CH 
HO. CH,- C. O- C: CO,H 
methyl-furfurol (S. 63) durch Einwirkung von Silberoxyd; ihr Acetylderivat bildet 
sich sowohl aus Chitonsiiure, wie aus Chitarsdéure (Bd. I, Tl. II, S. 616—617) beim 
Kochen mit Essigsiureanhydrid und Natriumacetat. Die Saiure schmilzt bei 166° 
und ist in Wasser leicht, in Ather nur wenig léslich, in Benzol fast unldslich. 


Dioxy-dehydroschleimsiure * (8,6’-Dioxy-furan-a,o’-dicarbonsaiure) 
HO -C-_.C-08 : . . ; 
entsteht in Form von Natriumsalzen ihrer Ester’ durch Kon- 
HO,.C- C-0-C- CO,H 
densation von Estern der Diglykolsdure (Bd. I, TI. II, S. 548) mit Oxalester in Gegen- 
wart von Natriumalkoholat, z. B.: 


entsteht aus w-Brom-methylfurfurol (S. 62) wie aus w-Oxy- 


1 Hitt, B. 22, 607 (1889). — Hirt, Henprixson, B. 23, 452 (1890). — Brecer, 
Tortens, A. 258, 125 (1890). — Maguenne, A. ch. [6] 22, 86 (1891). — Ht, Jen- 
nines, Am. 15, 165 (1893). — Hiru, Sawyer, B. 27, 1569 (1894). Am. 20, 169 


- (1898). — Hint, Sytvesrer, Am. 32, 187 (1904).:— Branxsma, C. 1012, I, 1119. 


2 Hitt, Jenninas, Am. 15, 181 (1893). — Fenton, Gosriine, Soc. 75, 429 (1899). 
— E. Fiscner, Anpreaz, B. 36, 2588, 2590 (1903). — Buranxsma, C. 1910, I, 539. 
R. 29, 404 (1910), —- Cooper, Nourratt, Soc. 99, 1199 (1911). — AnaEtico, Corpora, 
G. 42, II, 587 (1912). — E. Fiscuer, v. Neyman, B. 47, 976, 1323 (1914). 

8 T, B. Jounson, C. O. Jonns, Am. 36, 290 (1906). — Hinspere, B. 45, 2414, 
2416 (1912). 


12 Furan-carbonsduren mit B-standigem Carboxyl 
C,H,0-CO—CO-OC,H, NaO-C—C-ONa 


+ 2Na0-CH, —> ze : ; 
CH,0-C0-CH, -0-CH,- CO-OCH, ; CH,0-CO-C-0-C-CO-OCH, 
Der so gewonnene Dimethylester bildet farblose Nadeln, wihrend sein Natrium- 
salz schwach gelblich gefarbt ist; er schmilzt bei 220°, farbt sich in waBriger 
Lésung mit Eisenchlorid blauviolett (vgl. dazu Bd. I, Tl. II, S. 838—839, 1135) und 
ist beim Kochen mit verdiinnten Siuren bestindig. 
Polyoxy-Derivate der Furan-tetrahydrid-«-carbonsaéure und -o,o’- 
dicarbonsaiure liegen wahrscheinlich in der Chiton- und Chitarsiiure (Bd. I, 
Tl. I, S. 616—617) und der Isozuckersiiure (Bd. I, Tl. Il, S. 705) vor: 


HO-CH-——CH-OH HO-CH——CH-OH 


HO-CH,-GH-0-CH.CO,H " HO,C-CH-0-CH-CO,H 
Ein Oxo-Derivat ist die in Bd. I, Tl. II, S. 690 besprochene Butyrolacton- 
ee CH OH 
y-carbonsiure 60-0-CH-CO,H ” 


Die Mono- und die Dicarbonsaure, welche Carboxyl un- 
mittelbar in die B-Stellung des Furan-Kerns eingefiigt enthalten: 
HC——C.CO,H HO,C.C——C-CO,H 
HC CH und HO. CH? <2 

a Oe 
sind nicht mit Sicherheit bekannt!. Eingehend untersucht sind aber 
ihre Dimethyl-Homologen?: 


HC——C.CO,H HO,C-C—— C-CO,H ~ 
I) H,C-C C-CH, und Il) 4,C-C C-CH, 
ae See 
2.5-Dimethy]-furan-carbonsiure-(3), 2.5-Dimethyl-furan-dicarbonsiiure-(3.4), 
Pyrotritarsiure Carbopyrotritarsiure 


Diese beiden Saiuren kénnen (als Ester) aus entsprechenden 1.4-Diketo- 
carbonsaureestern der Fettreihe nach der allgemeinen Bildungsweise 
der Furan-Kérper (vgl. S. 48) erhalten werden, namlich I aus «-Acetonyl- 
acetessigester (s. dessen Bildung in der Gleichung Bd. I, Ti. II, S. 1183 
nach Textzeile 16 yv. 0.) durch Kinwirkung von rauchender Salzsiure: 


CH,—CH-CO-00,H, HC—C-00-00,H, 
H,C-CO CO-CH, H,C-C-0-C-CH, 


* Aus der Wurzelrinde von Euonymus atropurpureus und aus den Wurzeln 
von Phaseolus multiflorus wurde neuerdings eine der Brenzschleimsaure isomere, 
bei 121—122° schmelzende Sdure isoliert, welche wahrscheinlich Furan-@-carbon- 
siure ist; doch liegen noch keine Versuche vor, welche die Annahme dieser Kon- 
stitution beweisen. Vgl.: Roorrson, Soc. 101, 1044 (1912). — Power Satway, 
C. 1913, I, 1931. 

Uber Furan-o,f’-dicarbonsdure s.: Frist, B. 34, 1993 (1901). — W. Wistr- 
cenvs, v. Wran@eLt, A. 381, 374, 383 (1911). 

> Uber das «-Monomethyl-Homologe der Furan-§-carbonsdure s.: 
Puancuer, Avstnr, R. A. L. [5] 13, I, 39 (1904). — Brnary, B. 44, 493 (1911). 


gid, 


_ Pyrotritarséure und Carbopy eect 13 


II aus : Diacet-bernsteinsaureester in der schon Bd. L Tl. I, 8.1209 be- 
sprochenen Weise durch konzentrierte Schwefelsiure. Die Sika der 
beiden Sauren, von denen die erste urspriinglich auf anderem Wege 
erhalten war (s. u.), wurde durch Untersuchungen von Paat und von 
Knorr klargelegt. 

Pyrotritarsiiure' (a, «’-Dimethyl-furan-@-carbonsiure) — Formel I, 
S. 72 — ist zuerst unter den Produkten der trockenen Destillation der Weinsdure 
beobachtet worden; von dieser sehr wenig ergiebigen Bildungsweise — aus 1 Kilo 
Weinsadure wurden héchstens 1-2 g gewonnen — hat sie ihren Namen erhalten, 
wobei angenommen wurde, da cin Molekiil der Siiure aus drei Mol. Weinsaure 
(tri... tartr...) entsteht. - Pyrotritarsiiure bildet sich ferner neben anderen Pro- 
dukten durch Kondensation der Brenztraubensiure beim Kochen ihrer partiell mit 
Baryt neutralisierten waBrigen Loésung, sowie beim Erhitzen: mit Essigsiureanbydrid 
und Natriumacetat. Die infolge dieser letzteren Bildung. auch ,,Uvinsiiure~ ge- 
nannte Verbindung krystallisiert aus heiBem Wasser in diinnen Nadeln und braucht 
etwa 400 Tle. kochenden Wassers zur Lésung. Sie schmilzt bei 135—136°, ver- 
fliichtigt sich mit Wasserdimpfen, sublimiert unzersetzt bereits bei 100—110° und 
gibt beim gelinden Erwirmen mit wenig rauchender Salzsiure, der etwa das drei- 
fache Volum konz. Schwefelsiure zugefiigt wird, eine schén kirschrote Farbung. 
Beim Behandeln mit Natriumamalgam in wiBriger Lésung erfolgt keine Wasserstoff- 
Aufnahme; durch Erhitzen mit Wasser auf 150—160° entsteht unter Abspaltung 
von Kohlendioxyd und Offnung des Ringes (vgl. dazu S. 48—49) das Acetonyl-aceton 
CH,-CO-CH,-CH,-CO-CH,. 

Carbopyrotritarsiure? (a,«’-Dimethyl-furan-f,6’-dicarbonsdure, Carb- 
uvinsiure) — Formel Il, 8. 72 — krystallisiert in zarten Nadelchen. und ist in 
kaltem Wasser fast unldslich, in Alkohol und Ather reichlich léslich. Sie schmilzt 
bei 230—231° und zerfallt bei héherem Erhitzen in Kohlendioxyd und Pyrouritar- 
siure [daneben entstehen Dimethyl-furan (S. 51) und ,,Uvinon“ C,,H,.0,]. Durch 
schmelzendes Atzkali wird sie in Essigsiure und Bernsteinsiure gespalten. 

Oxo-Derivate der. hydrierten Furan-$-carbonsiure liegen in den 
Butyrolacton-carbonsiiuren: 


CH,——CH -CO,H a HO,C-CH——CH, 
=< : : 
CH, O- co CH,-0-CO 
vor, die in Bd.I, Tl. II, S. 641 u. 658 beschrieben worden sind. — Vgl. auch 


,,acto-isocitronenséure“, Bd. I, Tl. II, S. 717. 


1 J, Wisticenus, Stapnicxi, A. 146, 306 (1868). — Bérrincer, A. 172, 241 (1874); 
208, 127 (1881); 247, 255 (1888). B. 18, 1969 (1880); 17, 317 (1884). — Harrow, 
A. 201, 147, 158 (1880). — Paa, B. 17, 2765 (1884); 18, 58 (1885). — Duzrarca, 
Paat, B. 20, 1077 (1887). — Firric, A. 250, 189, 192 (1889). — Knorr, Cavatio, 
B. 22, 154 (1889). — Knorr, A. 303, 140, 144 (1898). — Korscnun, B. 37, 2184, 
2188 (1904). — Zur Konstitution vgl. sdeh Borscae, joaeee B. 39, 1924 (1906) betreffs 
der analogen ,,Phenuvinsadure“. 

Dihydro-Derivat s. Lipp, Scuetzer, B. 42, 1961, 1962 (1909). 

«,6’-Dimethyl-furan-8-carbonsaure: Frist, B. 26, 755 (1893); 35, 1551, 
(1902). 

2 Harrow, A. 201, 152 (1880). — Paat, B.17, 2766 (1884). — Knorr, B. 17, 
2868 (1884). — Drerricn, Paar, B. 20, 1085 (1884). — Firrie, A. 250, 193 (1889). — 
Knorr, Cavatto, B. 22, 153 (1889). — Knorr, Hazer, B. 27, 1161, 1165 (1894). 


14 Furan-carbonsiuren mit indirekt gebundenem Carboxyl, 


Furan-carbonsauren, welche Carboxyl indirekt durch Ver- 
mittlung von Zwischengliedern mit dem Furan-Kern verbun- 
den enthalten, sind auf verschiedenen Wegen gewonnen worden: 


a) durch Synthese aus acyclischen Verbindungen. 


Als wichtigstes Beispiel hiefiir sei die Methronsiure? ([5- -Methyl- 
HO,C.C——CH 


H,C- C:0.6: CH,-CO, 
deren Monoathylester in guter Ausbeute heme ivwactaen von Acetessig- 
ester mit bernsteinsaurem Natrium und Essigsiureanhydrid im Wasser- 
bade entsteht. Leichter formulierbar als dieser noch nicht ganz klar- 
gelegte Vorgang ist die Bildung der Methronsaéure durch Kondensation 
von Glyoxal mit Acetessigester in Gegenwart von Chlorzink-Lésung: 


4-carboxy-furyl-(2)]-essigsaure) H genannt, 


H,C-CO CHO CH,-CO-0C,H, 
C,H,0-C0-CH, * CHO” Go-CH, 
H,C-CO CH(OH)—CH-CO-00,H, 
C,H,O-CO-CH—CH(OH) CO-CH, 


= 21,0, H,C-C-0-C-—CH-CO- OC,H, 
C,H,0-:CO- C—CH CO. CH; 
Verseifung und Sdurespaltung — « H,C.- Cc. O- C—CH,: CO-OH 


HO-CO-C——CH + HO-CO-CH,; 


Die Methronsaiure krystallisiert aus Wasser in weiBen Nadeln, schmilzt 
bei 204° (nicht korr.) und spaltet sich bei der Destillation in Kohlen- 
dioxyd und Pyrotritarsiure (S. 73): 


H,C-C-0-C-CH,-'CO,H _ _-H,C-C-0-C-CH, 


"HO. C: CCH aA: 


Eine stellungsisomere Siure — [4-Methyl-3-carboxy-furyl-(2)]-essigsiure 
H,C-C——C-CO,H + So ad 
HG. 0.G: CH,-CO,H — bildet sich als Diithylester beim Einleiten von Ammoniak 


in ein Gemisch von Aceton-dicarbonsiureester und Chlor-aceton*; dieser Vorgang 
kann folgendermaBen gedeutet werden®: 
C,H,0-CO-CH, 4 CO-CH, C,H,0-CO-CH—C(OH)-CH, 
C,H,0-CO+CH,-CO — CH,Cl rae 2H;0-CO-CH,-CO CH,Cl 


C,H,0-CO.C——C-CH, 


“OH, 0:00. OHysG#0sGH- os uaa mos 


? Firrie, B. 18, 2526 (1885). A. 250, 166 (1888). — Polduouies, A. 246, 4 
(1888). B. 21, 2499 (1888), — Firm, iceresen, B, 21, 3189 (1888). — Takbeeecsyy: 
B. 39, 1859 (1906); 40, 4388 (1907); 41, 2543, 2545 (1908). — Scnrozrer, B. 39, 
2129 (1906). — Tanediiiew, Maneoost, C. 1909, II, 1874. 

2 Feist, B. 35, 1539, 1548 (1902). 

3 Vgl. Thincmed: Auzint, R. A. L. [5] 18, I, 39 (1904). 
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Methronsiure, Furfuraerylsdure usw. 15 


Die Siure schmilzt bei 196-5° und gibt bei héherem Erhitzen (wie auch beim 
Kochen der waBrigen Lésung) eine Dimethyl-furan-carbonsiure, die mit der Pyro- 
tritarsiure isomer ist. 

Zu erinnern ist hier ferner daran, daB manche unter den aliphatisehen Ver- 
bindungen schon besprochenen Lactonséuren Oxo-Derivate von tetrahydrierten ee 
Furan-carbonsduren mit indirekt gebundenem Carboxyl! sind, z. B.: 


HO,C-CH,-CH—CH, HO,C-CH,-CH,-CH—CH, : 
° fe y 7 . . & 
(CH,),C -0-CO (CH,),C-0-CO ’ 
Terpenylsiure Homoterpenylsiure a: 
(Bd. I TI. II, S. 691) (Bd. I, Tl. Il, S. 696) 
‘ CH(OH)-CH-OH © , os 
HO,.C-CH(OH)-CH - O- CO Ri: 
Zuckerlactonsiure Ma 


(Ba. I, TI. II, S. 702) i 


b) durch Synthese aus Furfurot. e 

Hier ist besonders die schon mehrfach erwahnte Furfur-aeryl- 2 
See ate HC——CH aa 

sdure (Furfural-essigsdure) HC.0.0-CH: CH. CO,H hervorzuheben e 


— das Analogon der Zimtsiure, welches aus Farfarol | in derselben Weise 
gewonnen werden kann, wie die Zimtsdure aus Benzaldehyd (durch Kon- 
densation mit Essigsiureanhydrid + Natriumacetat oder mit Essigester 
in Gegenwart von Natrium, sowie auch durch Kondensation mit Malon- 
saure? und nachfolgende CO 2~Abspaltung); tber ihre eigentiimliche bio- 
chemische Bildung aus Furfurol s.$.59. Wie die Zimtsaure, so existiert 
auch diese Saure in stereoisomeren Formen*.. In welcher Weise die 3 
Furfur-acrylsaure zur Aufklarung der Furan- und Furfurol-Struktur ge- 
dient hat, wurde S. 46—47 erdrtert. - Wichtig ist ferner ihr in Bad. I, 
TL. H, S.1226 schon formulierter Ubergang in Hydrochelidonsaure dusch 3 
-alkoholische Salzséure, bei dem zugleich mit der Ringspaltung eine S 
Wasserstoff-Addition in der Seitenkette erfolgt*. In anderen Reaktionen5 a 
wiederum hat sich die Doppelbindung der Seitenkette weniger additions- : 
fahig als bei der Zimtsiure gezeigt®. 5 


Dutch Kondensation yon 1 Mol. Eurfurol mit 1 Mol. Liivulinsdure entstehen 
je nach den Bedingungen 8-Furfural-livulinsiiure CH,-CO-C(: CH-C,H,0)-CH,- - 
CO,H oder d-Furfural-livulinsiure’ C,H,O-CH:CH-CO-CH,-CH,-CO,H. Die ae 


1 Uber weitere Synthesen vgl. z. B.: Hanizr, Marca, C. r. 187, 11 (1903). — ae 
Firtie, A. 331, 159, 191 (1904). Es 
2 Vgl. auch Kaew sited A. 402, 144 (1914). 
3 Vgl.: Lizpermann, B. 27, 283 (1894); 28, 129, 1443 (1895). — LikBeRMANN, 
Ruzer, B. 33, 2400 (1900). 
4 W. Marcxwatp, B. 20, 2813 (1887); 21, 1398 (1888). 
5 Uber Polymerisation s. Buicxz, B. 47, 1852 (1914). 
6 Posner, B. 40, 4789 (1907). A. 389, 7, 104 (1912). 
7 Lupwie, Kenrer, B. 24, 2776 (1891). — Keurer, Kreserc, B. 26, 345 (1893). 
— Horacxer, Keurer, B. 28, 917 (1895). A. 294, 165 (1896). 


76 Difuryl-Derwate. 


erstgenannte Sadure ist gelb, wihrend die entsprechende Benzal-livulinsdure wei 
ist. Wie an diesem Beispiel, so zeigt sich auch in vielen anderen Fallen, dafi ,,die 
chromophoren Eigenschaften des Furyls stirker sind als diejenigen 
des Phenyls“! (vgl. auch S. 80). 


c) durch Synthese aus Brenxschleomsdaure. 


Man erhalt z. B. aus Brenzschleimsaurechlorid durch Umsetzung 
mit wasserfreier Blausiure in Ather bei Gegenwart von Pyridin das 
Furfuroyl-cyanid C,H,0-CO-CN, das zur Furfuroyl-ameisensiure 
(a-Furyl-glyoxylsaure) C,H,0-CO-CO,H verseift werden kann, aus ~ 
dieser «-Ketonsiure dann durch Reduktion mit Natriumamalgam die 
a-Furyl-glykolsiure? C,H,0-CH(OH).CO,H. — Aus Brenzschleimsaure- 
ester gewinnt man durch Kondensation mit Essigester und Natrium den 
Furfuaroyl-essigester® (Pyromucoyl-essigester) C,H,0-CO-CH,-CO- 
OC,H, — einen f-Ketonsdureester, welcher dem Benzoyl-essigester 
analog ist. 


Viertes Kapitel. 


Mehrkernige Furan-Systeme. 


(Nichtkondensierte Systeme aus mehreren Furan-Kernen oder aus Furan- und Benzol- 
Kernen. — Kondensierte Systeme: Cumaron, Phthalan, Diphenylenoxyd, Brasan usw.) 


I. Nichtkondensierte Systeme. 


Unter den Furan-Systemen, welche mehrere Ringe direkt (ohne 
Zwischenglieder) miteinander verbunden, aber nicht kondensiert enthalten, 
waren die einfachsten und symmetrischsten die drei stellungsisomeren 
- Difuryle«: 

HC-——CH HC——CH FAS aICES C=O cr 
HC C——C CH ’ ) HC CH HC CH ’ 
SNe Pe mS Pee 

v) O O O 
Se aBT taste eats ares 
HO ..0- HO, cn 

Se Sea 
O Vv) 


I) 


Ill) 


Die drei Verbindungen dieser Formeln sind nicht bekannt. 


1 Vgl. Srospg, B. 38, 4075 (1905). 
* E. Fiscuer, Brauns, B. 46, 892 (1918). — Vgl. auch Anoy, Rasavt, Bl. [4] 13, 
459 (1913). 
: * Vgl.: Torrey, Zanetti, Am. 36, 539 (1906); 44, 391 (1910). — FRrepmann, 
Bio. Z. 35, 46 (1911). — Wasnt, Dow, Bl. [4] 18, 279, 341 (1913). 


Phenylierte Furane. T7 


Als Abkémmlinge von II kénnen die Dianhydride der Butan-e,(,7,0- 


tetracarbonsdure: 
H 30-—_CB-—— HC CH, 


0C-0-CO. 0€-0-CO ’ 


die in Bd. I, Tl. II, S. 471 besprochen wurden, angesehen werden, ferner die ihnen 
isomere ,, Bis-tetronsdiure“: 
HO-C=—C—---¢= = ¢-0H 
H,0-0-CO OC.-0O- CH, 
Letztere Verbindung! entsteht durch Wechselwirkung von Monobromtetronsiure 


(vgl. Bd. I, Tl. II, S. 1242) mit nascierender Tetronsiure, sowie aus «,o’-Bis-bromacet- 
bernsteinsiureester: 


oc—-———CH——CH ——CO 
H,CBr C,H,0-CO _CO-0C,H, BrCH, 


beim Erhitzen durch Abspaltung von Athylbromid; sie ist ein weiBes, krystalli- 
nisches Pulver, schmilzt bei 235° und gibt mit Eisenchlorid in Wasser eine blaue, 
in Alkohol eine griine Farbung. 

In gréBerer Zahl sind Abkémmlinge von Systemen bekannt, welche 
durch die direkte Vereinigung eines Furan-Kernes mit einem 
oder mehreren Benzol-Kernen charakterisiert sind. Sie sind aus 
y-Dicarbonyl-Verbindungen der Benzol-Reihe erhalten worden und bieten 
wertvolle Belege fir die allgemeine Tendenz der Gruppe —CO-C.C-CO— 
zum Furan-RingschluB (vgl. 8.45, 48). Als Beispiele mégen die folgenden 
Uberginge hier angefihrt werden: 


CH.—CH, atch oneaants HC— CH ; 
C,H,-CO CO-CH, z C,H,-C-0-C-CH, 
Phenacyl-aceton 2-Methyl-5-phenyl-furan? 
CH,—CH, saith Salcehirs HO—CH 
C,H;-CO CO-C,H, * C,H,-C-0-C-C,H, 
Diphenacy] 2.5-Diphenyl-furan® 


Das 2.5-Diphenyl-furan*’, das nicht nur entsprechend der letzten Formel- 
reihe, sondern auch auf anderen Wegen gewonnen worden ist, krystallisiert aus 
verdiinntem Alkohol in groBen Blittern, schmilzt bei 91°, siedet véllig unzersetzt 
bei 348—345° und gibt mit konz. Schwefelsiure eine griine Lésung, die beim Er- 
hitzen rotbraun wird und eine prachtig blaugriine Fluorescenz annimmt. Interessant ist 
die Bildung seines Dihydrids* (Schmelzp. 88—89°) durch Einwirkung von Soda- 
lésung, Kaliumacetat oder alkoholischem Kali in der Kalte auf das Dibromid der 
«-Phenyl-6-styryl-acrylsiure: 


1 L. Worrr, A. 399, 309 (1913). 

2 Paar, B. 17, 915, 2757, 2759 (1884). 

3 Kapr, Paat, B. 21, 1490, 3053, 3057 (1888). — Prrxin, Scutiésser, Soc. 57, 
953 (1890). — Uber ein Homologes des 2.3-Diphenyl-furans s. Japp, Marr- 
LAND, Soc. 85, 1498, 1503 (1904). 

4 Turetze, Réssner, A. 306, 201, 210 (1899). 
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Lepiden. 
eae fee abi: 
H | ; 
Gc CHO, | GORD OBr BrCH-CH, 
+ H,O —2HBr — CO. CH=-CH 


| | . 
C,H,-CH-0-CH-C,H, 


Aus a,6-Dibenzoyl-styrol (Formel II, s.u.) — einem ungesattigten y-Di- 
keton, das zwischen seinen beiden Carbonylen eine Doppelbindung enthalt — entstebt 
durch alkoholische Salzsiure das 2.3.5-Triphenyl-4-chlor-furan (Formel J) durch 
Kochen mit Jodwasserstoffsiure das 2.3.5-Triphenyl-furan selbst' (Formel III): 


5 C,H,-C—=C-Cl za iB C,H,-C—=CH 
C,H,-C-0-C-C,H, C,H,-CO CO-C,H, 
HJ C,H; “C= CH 


EE 
) O,H,-C-0:C-C,H,’ 


durch Stehenlassen mit Essigsiureanhydrid und etwas konz. Schwefelsiure das 
C,H,-C—— C-0-CO-CHs 


C,H; 0-0-0: -C,H; 

Der am friihesten bekannt gewordene Vertreter Giese Gruppe ist das bereits 
in Bd. II, Tl. I1* eingehender besprochene, sogenannte Lepiden*, das 1867 von 
Zinn unter den Produkten der. Einwirkung von rauchender Salzsiure auf Benzoin 
(bei 130°) entdeckt wurde. Schon 1870 stellte Dorn vermutungsweise fiir diesen 


2.3.5-Triphenyl-4-acetoxy-furan? 


Korper die Strukturformel eines Tetraphenyl-furans auf, welche spaiter — als 
die Arbeiten yon Paat iiber die allgemeine Bildung von Furankérpern aus 1.4-Di- 
ketonen vorlagen — Macnanint und Anceti experimentell bewiesen, indem sie 
Bidesyl durch Erhitzen mit Salzsdéure in Lepiden iiberfiihrten: 

C,H, -CH—— CH-C,H, HO = C,H; -C——C-C,H, 

O.H;-CO  CO-C,H; ‘ C,H,-C-0-C-C,H, 


An dem Verhalten des Tetraphenyl-furans ist besonders bemerkenswert, daB es durch 
Salpetersiure in kochender Essigsiure zu_,,Dibenzoyl-stilben“ (,nadelférmiges Oxy- 
lepiden“‘) oxydiert wird: 


C,H,-C—=C-C,H, C.H,-C———C- C,H, 


OH, 0-0-6. 0,4, = (H,-Co Go.c,n, °2™ OH, OOS C283" 


Diese Verbindung® ist auch wahrscheinlich ein Zwischenprodukt bei der Bildung des 
Lepidens aus Benzoin; ihre Entstehung aus 2 Mol. Benzoin durch Abspaltung von 
2 Mol. Wasser erscheint ja ohne weiteres verstindlich, und durch noch unver- 
aindertes Benzoin, das sich seinerseits zu Benzil oxydiert, wiirde ihr 1 Atom Sauer- 
stoff entzogen werden. In der Tat wird Benzil neben dem Lepiden reichlich bei 


* Japp, Kuincemann, Soc. 57, 662, 674 (1890). 

* Taree, B. 81, 1248 (1898). $1, Aufl, 8. 272. 

* Zinn, Z. 1867, 313. — Bertin, A. 153, 130 (1870). — Dorn, A. 153, 353, 
358 (1870). — Laces) Scuwanert, B. 4, 338 (1871). — Maenanint, ANGELI G. 19, 
267 (1889). — Japp, Kuincemann, Soc. 57, 664. 

° Zur Konstitution vgl.: Jape, Tinete, Soc. 71, 1141 (1897). — Irvine 
Mc Nicott, Soc. 93, 954 (1908). 
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der Umwandlung des Benzoins durch Salzsiure erhalten, und ,, Dibenzoyl-stilben“ 
kann durch Kochen mit Zink in Essigsifire zu Lepiden reduziert werden. 

Eine Kombination, in der sowohl Furan-Kerne miteinander wie mit Benzol- 
Kernen verkniipft sind, bietet eine Verbindung’ (Formel II, s. u.), welche aus 
y-Phenyl- <A ctobonlacted (I) durch Oxydation mit Kaliumpermanganat entsteht: 

C.H,-C: CH. _ CH: C- C,H, 

2 0-CO~ Di ee O00. 6070 


Sie gehért zu den ,,indigoiden“ Kérpern (vgl. S. 96, 141), kann als 5.5’-Diphenyl- 
[bis-furan-(3.3’)-indigo] bezeichnet werden und stellt dunkelrote Krystalle dar. 


Zwei Furan-Ringe- indirekt (durch Zwischenschaltung von Kohlen- 
stoffatomen) miteinander verbunden finden wir in mancherlei synthetisch 
gewonnenen Verbindungen. In Band I, Tl. II, S. 1242—1243 wurden 
schon kurz die Alkyliden-bis-tetronsdiuren: 


R RH 
0 ° . . . 
H,C-0-CO OC-0-CH, 


erwahnt, in deren Molekil sich ein Trennungsglied zwischen zwei 
Furan-Kernen befindet. 

Vom Furfurol ausgehend, kann man Verbindungen aufbauen, welche 
die Vereinigung zweier Komplexe C,H,O-C< reprasentieren, in deren 
Molekilen mithin zwischen zwei Furan-Kerne zwei Trennungsglieder 
eingeschaltet sind. So entsteht z. B. beim Erhitzen seines Aldazins 
(und auch auf anderem Wege) das Furfurostilben? (symm. «-Difuryl- 
athylen): 

C,H,0-CH:N-N:CH-C,H,O = C,H,0-CH:CH-C,H,O + Ny. 


Erwahnt wurde schon S. 58 die Kondensation des Furfurols durch 
Kaliumcyanid zu Furoin (Schmelzp. 135°), das in alkalisch-alkoholischer 
Lésung durch Luft zu Furil (goldgelbe Nadeln vom Schmelzp. 162°) 
oxydiert wird; diese beiden Kérper?: 


C,H,O-CH(OH)-CO-0,H,O und  0,H,0-C0-C0-0,H,0 


sind in Struktur und Verhalten die Analoga des Benzoins und Benzils 
und haben daher ihre Namen erhalten. 


1 Kuoeet, A. 299, 56 (1898). — Turere, Surzpercer, A. 319, 198, 207 (1902). 
— Vgl. Frrepiinper, M. 29, 360 (1908). 

2? Scuwanert, A. 143, 61 (1865). — Baumann, Fromm, B, 24, 8597 (1891).’ — 
Pascat, Normanp, Bl. [4] 9, 1061 (1911). 

-8 &. Fiscuer, A. 211, 214 (1881). — Jovrpan, B. 16, 659 (1883). — Macnarr, 
A. 258, 220 (1890). — O. Fiscurr, B. 25, 2843 (1892). — Baper, B. 28 Ref., 992 
(1895). — Werner, Detstuerr, B. 38, 69, 78 (1905). — Irvine, Mc Nicoxz, Soc. 93, 
1608, 1610 (1908). — Tscaugasew, B. 41, 1681 (1908). — Scurenk, Twat, B. 46, 
2851 (1913). ' 
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Kondensiert man Furfurol mit Verbindungen, welche im Molekiil zwei Angriffs- 
punkte fiir die Kondensation bieten, so kénnen Systeme gebildet werden, in denen 
zwei Furan-Kerne durch eine laingere Kohlenstoffkette getrennt sind. Ein 
Beispiel hierfiir bietet die Reaktion zwischen Furfurol und Bernsteinsdureester in 
Gegenwart von Natriumithylat. Sie fihrt zu Estern der Difarfural-bernsteiusiure’ 
C,H,0-CH:C-CO,H 
C,H,0-CH:C-CO,H’ 
Bd. I, Tl. II, 8. 445) gehért und daher auch o,d-Difury]l-fulgensdure genannt 
wird. Bei dieser Siure zeigt sich besonders deutlich der farbvertiefende Hin- 
fluB des Furyls (vgl. S. 76); sie ist gelb, wahrend die entsprechende «,0- 
Diphenyl-fulgenséure farblos ist. Ihr Anhydrid (@,é-Difuryl-fulgid) 
C,H,O-CH:C-CO._ 
C,H,0-CH:C-Co~ 
fulgid citronengelb) und zeigt die Eigenschaft der ,,Thermochromie“, welche darin 
besteht, daB jeder Temperatur eine bestimmte Farbnuance entspricht; es ist bei 
sehr niedoren Temperaturen gelbbraun, zwischen 60° und 190° blutrot. 

Im Zusammenhang hiermit mége eine Verbindung Erwihnung finden, deren Mole- 
kil zwei Furfural-Reste durch einen Finfkohlenstoff-Ring voneinander ge- 
H,C CH, 
C,H,0-CH:C-CO-C: Cil-C,H;,0 
Sie entsteht durch Kondensation von Furfurol mit Cyclopentanon in Gegenwart von 
Alkali (vgl. dazu Bd. I, Tl. 1, 8S. 725). Da nun sowohl Furfurol wie Cyclopentanon 
bei der trockenen Destillation des Holzes auftreten, kann sich dieses Kondensations- 
produkt unter geeigneten Umstiinden bei der Verarbeitung des rohen Holzgeists 
bilden; hierbei wurde sie in der Tat schon friihzeitig beobachtet und ,,Pyro- 
xanthin“ genannt, bevor ihre Natur durch die Synthese aus den reinen Kom- 
ponenten erkannt worden war. Sie krystallisiert aus Alkohol in orangegelben 
Nadeln, schmilzt bei 163° und lést sich in konz. Schwefelsiure mit intensiv violett- 

blauer Farbe. 


Die indirekte Vereinigung des Furyls mit einem oder 
mehreren Phenylen kann durch passende Verwertung allgemein be- 
kannter Reaktionen bewerkstelligt werden. So erhalt man z.B. mit 
Hilfe von Phenyl-magnesiumbromid aus den Estern der Brenzschleim- 
siure und Dehydroschleimsaure die tertiiiren Alkohole?: 


die zu der interessanten Klasse der ,,Fulgensaéuren“ (vgl. 


O ist bei gewéhnlicher Temperatur braunrot (das Dinkenys: 


trennt enthilt, das 2.5-Difurfural-cyclopentanon? 


C,H,0-C(OH)\(C,H,), und (CgH,).(HO)C-C,H,O- C.OH\(C,H,). « 
Diphenyl-o-furyl-carbinol a,«’-Bis-diphenylmethylol-furan 


LaB8t man 5-Chlormethyl-furfurol (S. 62) auf Benzol in Gegenwart von 
Aluminiumchlorid wirken, so entsteht der Aldehyd: 


C,H;-CH,-C,H,O-CHO: 5-Benzyl-furfurol‘; 


' Ficuter, Scuevermann, B. 34, 1626 (1901). — Trrueriey, Spencer, Soc. 85, 
183 (1904). — Sropse, Ecxerr, B. 38, 4076, 4079 (1905). — Sronzse, A. 380, 
21 (1911). 

® Gregory, A. 21, 143 (1837). — Scuweizer, J. 1847/48, 669. — Hit, B. 10, 
938 (1877); 11, 457 (1878). J. 1880, 703. — Vorzanper, Hozoum, B. 29, 
1838 (1896). 

® Harz, Mc Nexty, Pater, Am. 35, 68 (1906). 

* Fenton, Ropinson, Soc. 95, 1835 (1909). 


Carlina-oxyd. 81 


analog gewinnt man durch dié FRiepeu-Crarrssche Reaktion aus den 
Chloriden der Brenzschleimsiure und Dehydroschleimsiure die Ketone: 


C,H,0-CO-C,H; und C,H, CO-C,H,0-CO-C,H, . 
«-Benzoyl-furan! (Phenyl- a, Dibenzoyl-furan? 
o-furyl-keton) 
Die Kondensation von 1 Mol. Furfuro] mit 1 Mol. Acetophenon in alkoho- 
lischer Lésung bei Gegenwart von Natriumathylat ergibt das un- 
gesattigte Keton: 
C,H,-CO-CH:CH-C,H,O: Furfural-acetophenon®. 


Weit interessanter aber als die Existenz und das Verhalten von solchen 
nur synthetisch gewonnenen Produkten ist das Vorkommen einer hierher 
gehorigen Verbindung in der Natur. Semmuer, dem wir die strukturelle 
Aufklarung so vieler wichtiger Gemengteile von itherischen Olen ver- 
danken (vgl. Bd.I, TI. I, S. 904, 914), hat nachgewiesen, daB das Atherische 
Ol der Eberwurzel (Carlina acaulis L.) als Hauptbestandteil eine Ver- 
bindung C,,H,,O — Sdp.,,: 167—168°, Di?: 1-066, np: 1-586 — ent- 
halt, in deren Molekiil ein Furan-Kern mit einem Benzol-Kern durch eine 
Kette von 3 C-Atomen verbunden ist. Denn diese ,,Carlina-oxyd* ge- 
nannte Verbindung* gibt bei der Reduktion mit Natrium in Alkohol 
unter Aufnahme von vier Wasserstoffatomen das 1-Phenyl-3-c-furyl- 
propan C,,H,,0 = C,H,-CH,-CH,-CH,-C,H,0, das andererseits auch aus 
dem oben erw&hnten Furfural-acetophenon durch Natrium in Alkohol 


gewonnen werden kann, dessen Struktur demnach durch diese Synthese ~ 


sichergestellt ist. Dem Carlina-oxyd selbst mu8 also eine der drei 
folgenden Formeln zukommen: 
~ HC——CH . HC—— CH 
C,H,-C:C-CH,-C-0-CH ’ C,H,-CH,-C:C-C-0-CH ”’ 
C,H,-CH: C: CH-C-0- CH 


II. Kondensierte Systeme. 


Unter den kondensierten Systemen, die heterocyclische Kerne ent- 
halten (vgl. S. 22ff.), sind in der Regel diejenigen die meistbearbeiteten, 
welche sich aus einem Benzol-Kern und einem heterocyclischen 
Kern durch ,,Ortho-Kondensation“ zusammenfigen (vgl. S. 26), und 
zwar in der Art, daB das Hetero-Atom der Kondensations- 
Stelle benachbart ist. So ist auch unter den kondensierten Furan- 
Stammkernen der folgende: 


1 Marauis, A. ch. [8] 4, 275 (1905). 2 Puetpes, Hate, Am. 25, 457 (1901). 
8 y. Kosraneck1, Poprosansky, B. 29, 2248 (1896). — Semmuer, Ascuer, B. 
42, 2356 (1909). 
4 Semuier, B. 39, 726 (1906). — Semmurr, Ascuer, B. 42, 2355 (1909). 
MEYER-Jacopson, org. Ch, IIs, (1. u.2. Aufl.) 6 (Juli 1914) 
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82 Cumaron (Enideckung und Bextfferung). 


(4) 
3 oder #) 


& | , abgekiirzt und beziffert': a Shader as 
wee Je (6 a eee oaer @) 


(7) 
(1) 


‘den man sited als «,8-Benzo-furan bezeichnen kann (vgl. S.31), der 


wichtigste. Da man zu dieser Verbindung zuerst durch Umwandlungen 
des Cumarins gelangte (vgl. unten), wurde sie von ihren Entdeckern 
Cumaron genannt, und dieser Name hat sich in Gebrauch erhalten, 
obwohl die Endung ,,on“ heute die falsche Vorstellung erwecken kann, 
daB es sich um ein Keton handelt. Mit ihren Homologen, Hydro-, Oxo- 
Derivaten usw. bildet sie eine reichhaltige Verbindungsgruppe; diese ,,Cu- 
maron-Gruppe* sei nun zunichst behandelt, bevor eine Ubersicht der 
sonstigen kondensierten Furan-Systeme gegeben wird (vg]. S. 101—109). 
Zur Nomenklatur sei noch vorausgeschickt, daB man das Dihydrid, 
welches die duBere Doppelbindung des Furan-Kerns in eine einfache 
Bindung verwandelt enthilt: 


H 
C 
H ~~O— CH, 
tl 3 
H 


Cumaran zu nennen pfiegt. 


Die Cumaron-Gruppe. 


Die Bildungsweisen der Cumaron-Kérper gehen fast simtlich von 
einkernigen Benzol-K6rpern aus, deren Seitenketten bzw. Substituenten zum 
Furan-RingschluB verwendet werden?. Zuerst hat hierfiir das Cumarin 


1 Diese Bezifferung entspricht der Regel Nr. 3 auf S. 35. In der Literatur 
findet man ferner die folgenden Bezifferungen: 


oo [vg]. Srorrmer, * (5) | 2) [vgl. Srronis, 
(8) me Ci, A. 312, 258 (1900)) “™° (4 1) B. 84, 781 (1901)]. 


on ae Schema wurde gewihlt, damit in Cumaron-Derivaten und in den ein- 
kernigen Benzolkérpern 


rah de noe 6 Po 
? 

og Fis 
aus welchen die Cumaron-Kérper gewonnen werden kénnen, die Ziffern 3 bis 6 
einander entsprechen; es zeigt besonders deutlich, wie unzweckmaBig die Beriick- 
sichtigung genetischer Beziehungen bei der Wahl der Bezifferung ist (vgl. S. 37). 

* Vereinzelt geblieben ist eine interessante Synthese, bei welcher umgekehrt 

an einen schon fertigen Furan-Ring sich ein Benzol-System durch Ringschlu8 an- 
gliedert; vgl. Kener, Kurepere, B. 26, 347 (1898). 
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gedient; Ww. H. Perxin} vereinigte, dieses Lacton der o-Oxy-zimtsaure 
-(s.u. Formel I) mit Brom zu einem Dibromid (II) und lieB auf das Di- 
bromid alkoholisches Alkali wirken, wobei zunichst (in der Kilte) c-Brom- 
cumarin (III) und dann (beim Kochen) die von ihm ,,Cumarilsiure“ ge- 
nannte Cumaron-e-carbonsaure (IV) entsteht: 


CH: CH CHBr-CHB 
eM OES, ESS casa 
CH: CB _CH 
Ml) CHC ae IV) CHK, pet CO,H . 


Den unter ,,Ringverengerung verlaufenden eal von III in IV hat 
man sich derart vorzustellen, daB erst Offnung des sechsgliedrigen 
Lactonrings zur @-Brom-o-oxy-zimtsdure, dann durch Abspaltung von 
Bromwasserstoff SchlieBung des Fiinfrings erfolgt: 


_-CH=CBr _CH=C Br 
CHS coe CH oH CO-0H 


CH. 
= HBr + C,H. eee: -CO-OH [Bildung Nr. 1]. 
Firtic und, Esper? stellten die heute noch geltende Formel der 


Cumarilséure auf, entzogen der Saure durch Destillation mit Kalk das 
Carboxyl und entdeckten so das Cumaron selbst: 


OH Se. CO,H — CO, = oon 


Diese Umwandlung des einfachsten Cumarins, die historisch die 
erste Stelle unter den in die Cumaron-Gruppe fihrenden Wegen ein- 
nimmt, l4B8t sich verallgemeinern, indem man Analoga des Cumarins® 
oder auch Oxyketone vom Typus* C ane ee zum Aus- 
gangspunkt nimmt. Ihrer letzten Phase (vgl. oben Bildungsgleichung Nr. 1) 
ahnlich ist die Bildung von Cumaron aus o-Oxy-styrylchlorid durch 
Kochen mit waBrigem Alkali®: 


CH CH , 
CoH.) SOHC! - HCL—= OH 5 _>CH [Bildung Nr. 2]. 


Ebenfalls beruht auf der Abspaltung von Halogenwasserstoff aus einem Phenol- 
Derivat, das §-stindiges Halogen in einer Ortho-Seitenkette enthalt, die Entstehung 


1 7, 1871, 178. 2 A, 216, 168, 170 (1888). 

8 Vol. z. B.: Witt, Becx, B. 19, 1783 (1886). — v. Pecumann, Hanxe, B. 34, 
356 (1901). — Srorrmer, Orrxer, B. 37, 197 (1904). — Fries, Linpemann, A. 404, 
66 (1914). 

4 Vgl. v. Kosranecni, Tampor, B, 29, 237 (1896). 

5 Kompra, B. 26, 2969 (1893). — Vgl. auch: Banyer, Seurrert, B. 34, 43 
(1901), — Frirs, Mosxorr, A. 372, 189 (1910). — Fries, A. 372, 205 (1910), — 
Fries, Gross-Serpeck, Wickxe, A. 402, 261 (1913). 
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—— 


von #-Oxy-a-acyl-cumaronen durch Einwirkung von schwachem Alkali auf die Ester 
des o-Chloraceto-p-kresols, bei der gleichzeitig eine eigentiimliche Acyl-Wanderung 
von O an C erfolgt?: 


_£O-CH,O1 
CH,-CoHa rae . — HCl = CH,-C oH 6 Oe: -CO-R 
isier H 
aue> OH, - CH. 20 S0-CO-R [Bildung Nr. 3]. 


Das Gemeinsame dieser bisher aufgefiihrten Bildungsweisen besteht 
darin, daB der Ringschlu8 sich durch Verknipfung zwischen O 
und C abspielt?. In anderer Weise — durch Verknipfung zwischen 
zwei Kohlenstoffatomen zweier Seitenketten — wird der Furan- 
ring dem Benzolring angegliedert, wenn man den Verbindungen, welche 
durch Einwirkung von Chloressigséure auf o-Oxy-aldehyde*® oder o-Oxy- 
ketone* entstehen, Wasser entzieht (z. B. durch Behandlung mit Essig- 
siureanhydrid in Gagenwart von Natriumacetat): 


_COH COH 
1. CH,-CO,H C,H 
on, + OOH: 00 * \o.cH,.- -CO,H 


vi CH 
SHO, GAO OH [Bildung Nr. 42], 


CO-CH, 
0-CH,-CO.H 


700-CHs — Br-CH,-CO,H 


CH,-0-C,H,< nae CH,-0- CBs 


~ [B04 Sd CH,.0.6, 


C(CH 
Hy oe SCH (Bildung Nr. 4b}. 


Wendet man statt Chloressigsiiure ein «-bromiertes Keton® an, so erfolgt der 
Cumaron-Ringschlu8 hiiufig direkt in alkalischer Lésung ohne Anwendung eines 
wasserentziehenden Agens, z. B.: 


COH | 
CHK + CH 00-C.H, 
T 


= KBr 20 40 nC, mae Ne. -CO-(,H, [Bildung Nr. 4c}. 
Eine dritte Gruppe von Bildungsreaktionen, die fir den Ausbau 


der Cumaron-Gruppe besonders fruchtbringend geworden ist, erscheint 
dadurch charakterisiert, daB man von einem Phenol-Derivat des Typus 


* Auwers, B, 43, 2192 (1910); 45, 976 (1912). 

* Weitere Beispiele hierfiir, bei denen nicht Halogenwasserstoff, sondern Wasser 
abgespalten wird, s. bei Haze, B. 45, 1598 (1912). 

* Réssine, B. 17, 3000 (1884). — Dumont, v. Kosranecxi, B. 42, 911 (1909). — 
Vgl. auch Srorrmer, A. 312, 249—250 (1900). 

4 vy. KosTaNnecg!, Pawpow, B. 42, 902, 905 (1909). — Asetin, v. Eas, 
B. 48, 2157 (1910). 


5 Vgl.: Rar, G. 25, II, 285 (1895). — Kuncxent, Kesseter, B. 36, 1260 (1908). 
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H . 
CsH4<0.0H,.CO-X ausgeht und~durch Wasserabspaltung den Ring- 


schlu8 zwischen einem Kohlenstoffatom des Benzol-Kerns und 
dem Carbonyl .der in das Phenol-Hydroxyl: eingefiihrten Seitenkette 
bewirkt. So liefert das durch Einwirkung von Chlor-acetal (Bd. I, Tl. IJ, 
S. 866) auf Phenolnatrium erbiltliche Acetal C,H,-O-CH,: -OH(OC, He 
des Phenoxy-acetaldehyds beim Kochen mit Chigniat in Eisessig oder 
beim Schmelzen mit entwiasserter Oxalsiure das Cumaron: 


H .- CHO CH 
CoH, ot, ~H,O = C, Nee : SSO 2 [Bildung Nr. sal, 


und aus dem analog. erhiltlichen Phenoxy: aceton gewinnt man schon 
durch ganz kurze Einwirkung von kalter konzentrierter Schwefelsiure 
das 3-Methyl-cumaron: 


4 _CO-CH, C-CH 
Cy Ho og GH Fea eis CH GSCH [Bildung Nr. 5b]; 


diese Reaktionen! aati besonders giinstig, wenn im Benzolkern sich 
Methyle befinden?. Der durch Kombination von Phenolnatrium mit 
Chlor-acetessigester entstehende (fiir sich nicht isolierte) c-Phenoxy-acet- 
essigester geht beim Stehen mit kalter konzentrierter Schwefelsdure in 
den Ester der $-Methyl-cumarilsaure tiber?: 

JH p89; CH, 


te eee 
CE Gu-co. 0c,H, ~ 2° = OCC SC!C0-00,8, [Bildung Nr. 5c]. 


Hierher gehért auch die Synthese yon phenylierten Furan-Koérpern aus Ben- 
zoin* durch Kondensation mit p-alkylierten Monophenolen oder zweiwertigen 
Phenolen bei Gegenwart von konzentrierter Schwefelsdure, probes O-Desyl]-phenole 
als Zwischenprodukte angenommen werden k6nnen, z. B.: 

i ae C,Hs _H CO-C,H;,. 
H H —>  HO-¢,H,< 
0:6, see CH(OH)-C,H, oO CH. CH 


a} « HO-O,H Goo: OH [Bildung Nr. 5d]. 


Auer den hier aufgefiihrten Bildungsprozessen, die zu Cumaron- 
Korpern vom aromatischen Typus fiihren, hat man noch solche kennen 
gelernt, welche Vertreter des hydrierten Typus — Derivate des Cumarans 

(vgl. S. 82) —- entstehen lassen; vgl. hieriiber S. 90—91, 94, 97. 


1 Vegi. Stonemaul, A. 312, 239 ff. (1900). 
2 Dagegen versagte sie bei C,H,-O-CH,:CO-C,H,; vgl. Srozrmer, ATENsTADT, 


B. 35, 3561 (1902). 


5 Hanrzscu, B. 19, 1291 (1886). — Analoge Reaktionen: Hanzzscu, Lang, B. 
19, 1298 (1886). — Hawrzscu, B. 19, 2927 (1886). — Lane, B, 19, 2934 (1886). — 
v.. Kostanecgi,*Tampor, B. 42, 901 (1909). 

Vel. ferner: Ixura, J. pr. [2] 45, 65 (1892), — Grane, S. Levy, A. 283, 
245 (1894). 


4 Japp, Metprum, Soc. 75, 1035. (1899). 
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Aus der groBen Zabl der Bildungsreaktionen erkennt man, daB 
zur Zusammenfiigung des Cumaron-Systems eine starke Neigung besteht. 
Hierfiir 148t sich auch das Vorkommen von Cumaron und seinen Homo- 
logen im Steinkoblenteer (vgl. S. 88, 90), das auf eine pyrogenetische 
Bildung zuriickzufihren ist, heranziehen. 

Die Struktur des Cumaron-Systems! wird, soweit nicht die inneren 
Kernbindungen in Betracht kommen, durch die oben mitgeteilten Ent- 
stehungsprozesse geniigend beleuchtet. Namentlich, wenn man die Glei- 
chungen Nr, 2 (S. 83) und Nr. 5a (S. 85) zusammen betrachtet, wird man 
nicht zweifelhaft sein, daB es sich um ein Gebilde handelt, welches aus 
einem Benzolkern und einem Furankern — in Orthostellung konden- 
siert — besteht. Je nachdem man nun dieses Gebilde in der Krxunéschen 
Formulierung oder in der Bamsperrcerschen zentrischen Formulierung 
(vgl. dazu S. 13—14) schreibt- 


H H 
2 C 
HC~ “C——CH <I> Os 
r aah Bod OCH 
HC ee Ce HOY; Sc{ScH 
eee NH 
a Be oe 6 oak 
H 


erscheint unter den bicyclischen kondensierten Kohlenwasserstoffen das 
Inden oder das Naphthalin dem Cumaron besonders dhnlich gebaut: 


H H H 
A Sect 
HC C———CH HCx-! >Cx< CH 
lia ee 
HOW CH HEX | CC | SCH 
as Bihan 
H H H 


Aus dem Verhalten der Cumaron-Kérper ist nun eine Erscheinung 
besonders hervorzuheben, welche der Parallele mit dem Inden? ginstig 
ist: die am Cumaron selbst und seinen Homologen beobachtete Neigung 
zur Verharzung® durch Polymerisation. unter dem EinfluB starker 
Mineralséuren (Niheres s, S. 89). 

Bemerkenswert sind die Vorgange, durch welche Gumaron in Substitutions- 
produkte tbergefiihrt werden kann, deren Substituenten im Furankern haften. 
Man erhilt durch Kinwirkung von Salpetersiiure-in Eisessig kleine Mengen von 
a-Nitro-cumaron* (S. 91). Halogen-Substitutionsprodukte. deren Halogen im Furan- 
kern sich befindet, kénnen leicht gewonnen werden, wenn man zunichst Halogen 


1 Vgl. auch Srorrwer, A. 312, 254 (1900). 

* Vgl. auch Dennstept, C. Anrens, B. 28, 1333 (1895). 

* Vgl.: Krimer, Spicxer, B. 23, 81 (1890); 33, 2257 (1900). ~ Srorrmer, A. 312 
244 ff. (1900). 

* Vgl.: Storrmer, Ricuter, B. 30, 2094 (1897). — Srozrmer, A. 312, 250 ff. 
(1900). — Srozemer, Kaurerr, B. 35, 1639, 1641 (1902). 
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addiert (s. u.) und dann Halogenwasserstoff abspaltet; je nach den Bedingungen 
entstehen hierbei vorwiegend «- oder 6-Halogen-Derivate?: 


CH: . CHBr 
CHC 6 >CH aet> OH< o_>CHBr 


— HBr 


CH 7 CBr 
> CH 5 CBr und 0, H,< cS ‘SCH . 


o-Brom-cumaron 8-Brom-cumaron 


Diese unterscheiden sich voneinander sehr charakteristisch durch das Verhalten 
gegen Salpetrigsiure-Gas?; wihrend die $-Verbindung hierbei in ein Brom-nitro- 
cumaron tibergeht, spaltet die o-Verbindung freies Brom ab und liefert das eben 
erwihnte «-Nitro-cumaron. Die Gewinnung eines entsprechenden Amino-cumarons 
ist indessen nicht gegliickt® (vgl. dazu S. 49 u. 52—53 die vergeblichen Versuche 
zur Darstellung von Amino-furan). 


Die Addition von Chlor oder Brom?: 


a NG CHBr 
CH ‘SCH + Br = CH< 5 >CHBr 
erfolgt selir leicht in der Kalte. Wassersfoff® wird im Sinne der 


Gleichung: 
eac oS SCH = Hy. = OH SoH 
iGo" ey 2 


bei der Einwirkung von Natrium auf die siedende alkoholische Lésung 
angelagert. 

Bei der letzteren Reaktion erfolgt aber auBerdem Aufspaltung 
des Furan-Rings® unter Bildung von o-Athyl-phenol: 


CH. _CH,- CHs 

CH p SCH + 2H, = C, A on 

Eine hydrolytische Aufspaltung wird durch Erhitzen (24 Stunden) mit 
starkem alkoholischen Kali auf 200° bewirkt’; aus den Zersetzungs- 
produkten lassen sich auBer anderen Ké6rpern o-Oxyphenyl-athylalkohol 
und o-Oxyphenyl-essigsiure isolieren, deren Bildung aus dem durch 
Hydrolyse zu erwartenden o-Oxyphenyl-acetaldehyd: 

CH : CH-OH Aldisierung CH,-CHO 


CH 
CHi<) >CH +H,0 = CH ce CHK oy 


1 Vgl. Storruer, Kaucert, B. 35, 1633 (1902). 

2 Storrmer, Kauert, B. 35, 1638 (1902). 

8 Vgl.: Srorrmer, Carov, B. 34, 774 (1901). — Srorermer, Kautert, B. 35, 
1640 (1902). 

4 Vgl.: Firric, Eserr, A. 216, 169 (1883). — Kramer, Sriuxer, B. 23, 80 
(1890). — Srorrwer, Kautert, B. 35, 1635 (1902). 

5 ALEXANDER, B. 25, 2409 (1892). 

6 Uber Aufspaltung von Cumaran-Korpern durch Jodwasserstoff s.: Barver, 
Sevurrert, B. 34, 52 (1901). — Srozrmer, Kippz, B. 36, 3996, 4008 (1903). — Mar- 
scHALK, B. 43, 1696 (1910). 

7 Srorrmer, Kauert, B. 34, 1806 (1901); 35, 1630 (1902). 
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infolge der ,,Cannizzaroschen Reaktion“: 


CH,-CHO ; CH,- CH, -OH .*CO-OH 
‘ a mee - a 
20H oy +H,0 = GH< oy OH se 
leicht verstindlich erscheint. 
Die o-Oxyphenyl-essigsiure wird als Aufspaltungsprodukt fast quautitativ er- 
halten beim Erhitzen von «-Chlor- oder «-Brom-cumaron mit alkoholischem Kali?: 


Oly. CH,-CO-0H 
oe “SC-Br + 2H,0 = CH oy + HBr, 


Chie 
sowie bei der Reduktion des a-Nitro-cumarons? (S. 91) mit Zinn und Salzsiure, in 
letzterem Falle an Stelle von «-Amino-cumaron durch Austausch von NH, 
gegen OH: 
(Lacton der o- 


CH ; CHL CH, ! 
CHC) > O-NE: —> € Hi >C:0H = CHC, Cee Carpheny) eerie: 


Das yon dem hydrierten Cumaron sich ableitende Cumaron-dichlorid erleidet 
schon bei gelindem Erwiirmen mit Natriumacetat und Wasser zum Teil Aufspaltung 
zu 0-Oxy-mandelsiurealdehyd:: 


_ CHC CH(OH) 
CH >CHCl + 2H,0 = CHL) cHo + 2HCl. 


Das Cumaron (¢,/-Benzo-furan OH.< >On), dessen Bil- 


dungsweisen* S. 883—85 mitgeteilt worden sind, findet sich, wie KRAmEr 
und Spruker® 1889 entdeckten, im Steinkohlenteer®, und zwar in den 
zwischen 168° und 175° siedenden Anteilen der leichten Teeréle. Es 
ist ein farbloses, bei —18° nicht erstarrendes Ol, unléslich in Wasser 
und .leicht mit Wasserdimpfen, auch mit Atherdimpfen flichtig; es 
siedet’ bei 173—1%5° und zeigt das spezifische Gewicht® D2? = 1.1074. 
Die Indifferenz seines Sauerstoffatoms erhellt daraus, daB das Cumaron 
in wiBrigem Alkali sich nicht lést, auch bei stundenlangem Kochen mit 
waBriger oder alkoholischer Kalilauge unangegriffen bleibt (iiber die Auf- 
spaltung bei hohem Erhitzen s. S. 87), desgleichen mit konzentriertem 


1 Storrmer, A. 312, 258 (1900); 313, 79 (1900). — STOREMER, Kautert, B. 35, 
1634, 1636 (1902). 


* Srorrmer, Kanzert, B. 35, 1640 (1902). 

3 Srorrmer, A. 313, 95 (1900). 

* Firric, Expert, A. 216, 168 (1883), — Réssine, B, 17, 3000 (1884). — Komppa, 
B. 26, 2971 (1893). — Srorrwer, A. 312, 261 (1900). 

5 B. 28, 78 (1890). 

* Uber die Abscheidung daraus s. Krier, Spixer, B, 28, 3276 (1890); 33, 
2257 (1900). 

7 W. H. Perxin sen., Soc. 69, 1201 (1896). 

8 Vgl. auch Gennart, G. 24, I, 470 (1894). 
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Ammoniak bei 280° nicht reagiert?, und da Phosphorpentachlorid bei 
175° den Sauerstoff nicht eliminiert; sondern nur Austausch von Wasser- 
stoff gegen Chlor bewirkt. Dagegen tritt der ungesattigte Charakter, 
der durch die neben dem Sauerstoffatom vorhandene Gruppe —CH=—CH— 
bedingt wird, deutlich in der Leichtigkeit hervor, mit welcher die 
Addition von Halogen erfolgt (S. 87), und in der Heftigkeit, mit welcher 
Kaliumpermanganat-Lésung angreift?. 

Auf der Reaktionsfahigkeit dieses Komplexes —CH—CH— bere 
offenbar auch die Neigung des Cumarons zur Verharzung durch Poly- 
merisation. Unter dem EinfluB von kalter konzentrierter Schwefelsiure 
bildet sich mit geringer Temperatur-Erhéhung das Cumaron-Harz? 
— eine weife, amorphe, in Benzol lésliche Masse, die aus Polymeren 
des Cumarons (Paracumarone) besteht und je nach der eingehaltenen 
Temperatur einen mehr oder weniger hohen Polymerisationsgrad (4- bzw. 
8-fach) zeigt; auch bei langerem Stehen polymerisiert sich Cumaron zum 
kleinen Teil. Das Cumaron-Harz liefert bei der trockenen Destillation 
eine betrachtliche Menge monomeren Cumarons (ca. 20°/,) zuriick; aber 
neben dieser einfachen Depolymerisation laufen andere Prozesse her, be- 
sonders eine Spaltung in Kohlenstoff und Phenol: 


CH. H 
CH. 5 >CH = CoH os eC. 


Mit Pikrinsiure bildet Cumaron eine bei, 102—103° schmelzende Verbin- 
CHB 
dung‘. — Das Cumaron-dibromid CH "> CHBr schmilzt bei 88—89°. 


Homologe des Cumarons® lassen sich nach den S. 883—85 mit- 
geteilten Bildungsweisen durch passende Veranderung der Ausgangs- 
materialien gewinnen, und zwar sowohl solche, welche die Seitenketten 
in der Furan-Halfte enthalten, wie solche mit Seitenketten in der Benzol- 
Halfte. Namentlich StorRMEr, dessen Arbeiten in neuerer Zeit das meiste 
zum Ausbau der Cumaron-Gruppe beigetragen haben, hat eine groBe 
Zahl von Methyl-Homologen eingehend beschrieben. Es sind gréften- 


1 Doume, Am. 13, 29 (1891). — Einwirkung von Anilin + Zinkchlorid: 
Bizzart, G. 20, 607 (1890). 

2 Vgl. auch: Dennstept, C. Anrens, B. 28, 1333 (1895) iiber das Verhalten 
gegen salpetrige Saiure; Bors, C. 1908, I, 1185 iiber Einwirkung von unter- 
ehloriger Saure. 

5 Firrig, A. 226, 354 (1884). — Kramer, Spinxer, B. 23, 81 (1890); 33, 2257 
(1900). — Srozrmer, A. 312, 244, 264ff. (1900). — Krier, B. 36, 645 (1903). — 
Knieret, D.R.P. Nr. 253437 (C. 1912, II, 1997). — Wenpriner, D.R.P. 270993 
(C. 1914, I, 1131). 

4 Vel. Kramer, Spruxzr, B. 23, 3276 (1890). — Verbindung mit 1.3.5-Trinitro- 
benzol: Supzoroven, Beaxrp, Soc. 99, 209, 215 (1911). 
> Vgl.: Hanrzscu, B. 19, 1294 (1886). — Hanrzscu, Lane, B. 19, 1300 (1886). 
— Sroneucn. A. 812, 271, 285, 299, 305 (1900). — Fries, Fickewirtu, A. 362, 51 
(1908). — Perers, Banas B. 41, 832 (1908). 
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teils Flissigkeiten von angenehmem Geruch, die gleich dem Cumaron 
sich mit Pikrinsiure verbinden und durch konzentrierte Schwefelsaure 
(unter Auftreten von Farbungen) zu amorphen Produkten’ polymerisiert 
werden. Im Steinkohlenteer? sind mehrere Monomethyl-cumarone (auch 
Dimethyl- und Trimethyl-cumaron) nachgewiesen worden. 

Auch phenylierte Cumarone® sind synthetisch gewonnen worden. 2-Phenyl- 


cumaron CHG S>C-O.Hs z. B. — silberglinzende Bliittchen, die bei 120—121° 


schmelzen, schwach nach Hyazinthen riechen, in konz. Schwefelsiure sich mit gelber, 
bald in Griin umschlagender Farbe lésen, — entsteht nach Bildung Nr. 4a (S. 84), 
wenn man stutt Chloressigsiiure die Phenyl-chloressigsiure anwendet. 3-Phenyl- 
cumaron wird beim Erhitzen von o-Oxy-diphenylessigsiure-Lacton mit Phosphor- 
tribromid infolge einer reduzierenden Wirkung des Phosphortribromids erhalten: 


CH.--C,H C—O,H, 
CHK, > C0” eed CH SCH; 


dabei aber entsteht zugieich durch eine Phenyl-Wanderung eine gewisse Menge des 
- 2-Phenyl-cumarons. 


DaB das Cumaron durch Wasserstoff-Zufuhr in sein 2.3-Di- 
hydrid — das Cumaran‘* (Hydro-cumaron) C Eo CH, 
verwandelt werden kann, wurde schon S. 87 raga Die Struktur 
dieser Verbindung wird durch zwei andere Bildungsweisen bewiesen: 


a) o-Oxyphenyl-athylalkohol (vgl. S. 87) wird durch Bromwasserstoff 
in sein Bromid iibergefiihrt, das bei gelindem Erwarmen mit schwacher 
Natronlauge Cumaran liefert: 


CH,-CH,-OH up 
ee 2 2 Tt 
“NOH ~ OH Sing 


b) »Bromphenol wird durch Kombination mit Athylenbromid in 


C,H CH,-CH,.Br HBr, OH. cn, : 


6 Gr 


' Uber Bildung eines krystallisierten Trimeren in einem Falle s. Srozrmer, 
A. 312, 246, 303 (1900). 

? Srogrmer, Bors, B. 33, 8013 (1900). — Bors, C. 1907, I, 1426; 1908, II, 1185. 

° Vgl.: Japp, Mecprum, Soc. 75, 1038 (1899): — Srorrmer, B..36, 3979, 3986 
(1903); 44, 1853 (1911), — Sroermer, Kirpr, B. 36, 3992 (1903). — v. Kosraneckl, 
Tambor, B. 42, 826 (1909). — Morytewsx1, B. 42, 3148 (1909). — Srorrmer, FRIEMEL, 
B. 44, 3256 (1911). 

“ Avexanper, B. 25, 2409 (1892). — Baryer, Seurrert, B. 34, 52 (1901). — 
STOERMER, Ruwneen, B. 34, 1810 (1901). — Srorrmer, Géun, B. 36, 2873 (1903). 

Uber Homologe s,: Srorrmer, Gout, B. 36, 2877 (1903). — Fries, Fickewieru, 
A. 362, 53 (1908). — Cuatsen, E1sues, A. 401, 26 (1913). © 


Uber Halogen-Derivate des Methylen-cumarans CHSC , welche 


eigenartige Umlagerungs-Erscheinungen zeigen, s.: Fries, A. 372, 210—211, 217ff. 
(1910). — Fries, Gross-Serpeck, Wicke, A. 402, 261 (1913). 


Cumaran und Benxyl-cumaran (Depsan). aL 


seinen Bromathylather verwandelt,-dem dann durch Natrium in kalter 
atherischer Lésung das Brom entzogen wird!: 


br CH,Br ; CH 
C,H Se OH, * +2Na = 2NaBr + OH. 6 ~ CH, 


Cumaran ist ein farbloses Ol von angenehmem Geruch, das bei 188° 
bis 190° siedet, D?? = 1-065 zeigt und in Wasser fast unléslich ist. Mit 
konzentrierter Schwefelstiure verharzt es nicht; mit etwas EKisenchlorid 
und starker Schwefelsiure gibt es eine icles abane: Bei der Ein- 
wirkung von Saurechloriden in Gegenwart von Aluminiumchlorid tritt 
der Saurerest in den Benzolkern, und zwar in die 5-Stellung?, z. B.: 


A, H,; -CO— H, 
C,H, - Phat bit 55 ite SOK, = HUL+ ita os a OHs. 


Das nach der letzten Gleichung entstehende 5-Benzoyl-cumaran la8t sich durch 
Natrium in absolutem Alkohol zu d-Benzyl-cumaran® (p-Benzyl-cumaran) 
CH, 
C,H; -CH,-C 1 * CH, (Schmelzp. €1°) reduzieren. Dieses wird durch Kochen 
mit Jodwasserstoffsiure und Weiterreduktion mit alkoholischer Salzsiure und Zink- 
staub zu 2-Athyl-4-benzyl-phenol: 


C,H;-CH,— —CH,-CH, 
—OH 


aufgespalten, woraus sich die Stellung der Gruppen C,H,-CO- bzw. C,H,-CH,- fiir 
das Benzoyl- und Benzyl-cumaran ergibt. Das 5-Benzyl-cumaran ist deshalb von 
Interesse, weil es wahrscheinlich den Stammkern des Gerbstoffs ,,Catechin“ dar- 
stellt, fiir welchen die Formel;: 


BOK ae O)-cHon- yo CE on, 


OH 


aufgestellt ist; Niheres s. in Bd. I, Tl. IV. Im Hinblick hierauf ist das p-Benzyl- 
cumaran auch Depsan (von déww = ich gerbe) genannt worden. 

Das 2-Nitro-cumaron* (z-Nitro-cumaron), dessen Entstehungs- 
weisen S. 86—87 besprochen wurden, bildet fast weiBe Nadeln, schmilzt 
bei 134°, wird durch Kochen mit verdiinnten Sauren nicht verandert und 
ist besonders dadurch interessant, daB es durch kaltes alkoholisches 


1 Uber das Versagen dieser Reaktion in einigen analogen Fallen s. v. Kosra- 
NECKI, Lamps, Marscwark, B. 40, 3661, 3663 (1907). 

2 Vgl.: v. Kosranecki, Lampg, Marscuarx, B. 40, 3664 (1907). — Marscuarx, 
B. 43, 1695 (1910). 

8 MarscuaLx, B. 42, 4485 (1909); 43, 1695 (1910). 

4 Srorrmer, Kauert, B. 35, 1638, 1640 (1902). 
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Nitro-ewmaron, Amino-cumaran. 


Natriumiathylat sehr glatt zu Isonitroso-cumaranon (~-Monoxim des 
,Cumarandions“, s. S. 98) umgelagert wird: 


Gi <3 ‘NO, = C Hea 0 :N-OH . 


Uber sein Verhalten gegen Zinn und Salzsaure s. S. 88. 


DaB es nicht gelang, das entsprechende Amino-cumaron! zu gewinnen, wurde 


CH 
schon §. 87 hervorgehoben. Auch das 2-Amino-cumaran? C, KO _* >CH- NH, 


ist nur in Form von Derivaten erhalten worden. — Dagegen wurde das 3-Amino- 
(NH 
cumaran® C, Rr o © EDSOly, das bei der Reduktion des Cumaranon-oxims 


(vgl. S. 95) entsteht, in ‘Substanz isoliert; es ist ein farbloses, siiBlich und amin- 
ihnlich riechendes Ol (D1? = 1-1308), siedet unter 21 mm Druck bei 127°, lést sich 
leicht in Wasser und zieht begierig Kohlensiure an. Das Hydrochlorid zerfallt, 
trocken erhitzt, in Cumaron und Salmiak; seine wiBrige Lésung liefert durch Be- 
handlung mit tiberschiissigem Kaliumnitrit und etwas Essigsiure das Cumaranol- 


_/CHO-NO 
nitrit C,H. <: 7 ala CH,, das beim Kochen- mit Wasser in Cumaron und 


salpetrige Sadure zerfallt. 


Die Oxy-Derivate* der Cumaron-Reihe und ihre Ather, wie 


CH CH C(O-CHy) 
CoH 5 >C-CH(OH)-CH,, HO-CH,-C.Hy<) SCH, CH. a : 


N97 “SCH, 


bieten, soweit sie bisher erforscht sind, wenig Bemerkenswertes und seien 
daher hier iibergangen. Die beiden hierher gehérigen Verbindungen, die 
theoretisch am interessantesten erscheinen, — das «-Oxy- und p- +Oxy- 
cumaron: 


CHY _-COH 
C,H rl ‘Sc-OH und C Be i Son 


— waren die Enol-Formen fies entsprechenden Oxo-cumarane: 


CH 0— 
CHG -*>co (8.98) und ©,H Red >CH, (S. 94); 


: ee en Amin der Cumaron-Reihe, das NH, in einer Seitenkette enthilt, 


— C,H, a Dr -CH(NH,)-CH, — s. Sroermer, Scnirrer, B. 36, 2868 (1908). 


a pe ae W. KGnia, B. 39, 493 (1906). 

§ Srozrmer, W. Kiénia, B. 39, 496 (1906). 

“ Vgl. z. B.: W. Witt, Beck, B. 19, 1784 (1886). — Hanrzscu, B. 19, 2929 
(1886). — Japp, Merprum, Soc. 75, 1039, 1041 (1899). — Srozrrmer, A. 312, 334 
(1900). — Srosrmer, Scuirrer, B. 36, 2869, 2871 (1903). — Srorrmer, Orrxer, B. 37, 
200 (1904). — vy. Kosranecxi, Lampe, B. 41, 1830 (1908). — v. Kosranecst, Pasion, 
B. 42, 904, 906, 907, 910 (1909). — Tiehiasite v. Kosranecri, B. 42, 911 (1909). — 
Fries, Mosxorp, A. 372, 196 (1910). — v. GRraFFENRIED, v. Kobricoae B. 43, 2155 
(1910). — v. Anwees a 393, 357, 359, 368, 369 (1912). — En ida Gross-SELBECK, 
Wicks, A. 402, 297 ff, 308, 304, 315, 317 (1918), 


Exocyclische Ketone des Cumarons. 93 


in dem Verhalten des 6-Oxo-cumarans gegen Alkali findet man in der 
Tat, wie 8.95 besprochen werden wird, einen Hinweis auf die Fahig- 
keit zur Enolisierung. 

Ein reichhaltiges und wichtiges Material liegt beziiglich der zur 
Cumaron-Gruppe gehdrigen Ozo-Derivate vor. Aldehyde! sind zwar 


nicht bekannt geworden. Wohl aber haben die Ketone eifrige und er- 
giebige Bearbeitung gefunden, und besonders die bei den esocyclischen | 


Ketonen erhaltenen Resultate bediirfen einer ausfithrlicheren Darlegung 
(s. S. 94—97). 

Von exocyclischen Ketonen ist zunichst als einfachstes das 
eee enmeren (a-Aceto-cumaron, Methyl-e-cumaronyl-keton) 


C nl ANSo. CO-CH, zu erwihnen, das durch Umsetzung yon Salicylaldehyd 


mit Monochlor-aceton. (vgl. dazu S. 84 Bildung Nr. 4c) erhalten werden kann, aus 
Benzol in dicken Tafeln vom Schmelzp. 75° krystallisiert, angenehm riecht and in 
Wasser ziemlich léslich ist. Bei der Reduktion mit Natrium in siedender alkoho- 


; CH 
lischer Lésung liefert es Methyl-cumaranyl-carbinol CH 5 CH - CH(OH)-CH; 


und durch Aufspaltung Methyl-oxyphenithyl-carbinol HO-C,H,-CH,-CH,-CH(OH)-CHg. 
Das in analoger Weise mit Hilfe von w-Brom-acetophenon erhiltliche 


_/ CH 
2-Benzoyl-cumaron ° CoA <5_->0:C0- OH, — seine Bildung wurde S. 84 sub 


Nr. 4c formuliert — schmilzt bei 91° und wird durch schmelzendes Kali in 
Cumaron und Benzoesiure gespalten. Es entsteht auch, wenn man das aus Salicyl- 
aldehyd und Acetophenon durch Kondensation gewinnbare 2-Oxy-chalkon HO-C,H,- 
CH: CH-CO-C,H, acetyliert, Brom anlagert und das Dibromid mit alkoholischem 
Kali behandelt: 


CHBr-CHBr-CO-C,H, ACA 
C,H Sag. CO-CH, = HBr + CH,-CO-Br + OC, SO S>C-CO-O,H; . 


pt Derivate‘* kénnen durch Einwirkung von Cumarilsaurechlorid (vgl. 
8. 99) auf Phenolaither in Gegenwart von Aluminiumchlorid bereitet werden, z. B.: 


CH 
CoH 9700-1 + C.H,-0-CH,; = HCl + C,H. 5 >O-CO- GH, 0- CH, 


Wenn man das 2-Acetyl-cumaron (gs. 0.) bromiert und das Brom-Derivat 
wiederum mit Natrium-Salicylaldehyd reagieren 1aBt: 


CH HOC 
CoH oe: C0- CH, Br es pcos 


CH CH 
= NaBr + H,O + CHK, >C-C0- CH ocala ; 


1 Vergebliche Versuche zur Darstellung s. bei Storrmer, Scuirrer, B. 36, 
2866 (1903). 
? Srorrmer, B. 30, 1711 (1897). A. 312, 332 (1900). — Srozrmer, Catov, B. 34, 
775 (1901). — Srorrmer, Scuirrer, B. 36, 2863 (1903). 
' § Rap, G. 25, IL, 285 (1895). — v. Kosranecki, Tamsor, B. 29, 237 (1896). 
4 Vgl.: Zwayer, v. Kosranecxr, B. 41, 1888 (1908). — Tamsor, B. 44, 
3215 (1911). 


94 Esocyclische Ketone des Cumarans. 


erhilt man das Di-c-cumaronyl-keton! in goldgelben Blattchen vom 
Schmelzp. 154° 

Eine Bildung von Bz-methylierten 2-Acyl-3-oxy-cumaronen? ist schon S.83—84 
sub Nr. 3 mitgeteilt. Diese Verbindungen sind ausfiihrlich daraufhin untersucht 
warden, welche der beiden desmotropen Formeln: 


C(OH) co 
CH,- CHa oe: C0-R und CH,-C,H,< o> CH:CO-R 


ihr Verhalten besser widerspiegelt, ob sie also mehr den Charakter von aroma- 
tischen o-Oxy-ketonen oder von aliphatischen 1.3-Diketonen tragen. Die Mehrzahl 
der beobachteten Umsetzungen sprach zugunsten der ersteren Auffassung (vgl. auch 
iiber eine Ahnliche Frage bei Oxy-cumarilsiure-Estern, S. 100). 


Das einfachste esocyclische Keton — das Cumaranon (3-Keto- 
CO 
cumaran, §-Oxo-cumaran) OH o_>CH, — haben zuerst P. Frrep- 
LANDER und NeupORFER® aus dem o-Oxy-acetophenon bereitet, indem sie 
dessen Acetylderivat bromierten und das Bromierungsprodukt mit Kreide 
und Wasser kochten: 


_700: CH, 


Vi if ; 
ee _/CO-CH, Br yg sane 
\O-CO-CH, 


> C,H Co OCH. 


Bromierung 
Oe 
ee “0-60: CH, spore = 


Es entsteht auch aus Phenoxy-essigsiure durch Wasserabspaltung mittels 
Phosphorpentoxyds*, sowie aus deren Chlorid unter der Kinwirkung von 
Aluminiumchlorid®: 


Oi _OH, COC! — HCl = CHL, cH 
Zur Darstellung® aber geht man am besten vom Phenol-chloracetat C,H, 
O-.CO-.CH,Cl aus, das durch Reaktion von Phenol mit Chloracetylchlorid 
bereitet wird, und lagert es durch Erhitzen mit Aluminiumchlorid 
in ein Gemisch von o- und p-Chloraceto-phenol Cl-CH,-CO-C,H,-OH 
um; aus diesem Gemisch wird durch tiberhitzten Wasserdampf nur die 
o-Verbindung abgetrieben, die nun beim Kochen mit Natriumacetat in 
Alkohol durch Abspaltung von HCl fast glatt das Cumaranon liefert. — 
Das Cumaranon bildet weiBe Nadeln, die sich an der Luft leicht braun- 


1 STOERMER, ‘A, 312, 332 (1900). - Srorrmer, Catov, B. 34, 775 (1901). 
Uber eine eigentiimliche Bildung von Homologen des Di-a«-cumaranyl- 


CH Cit, 
ketons CoH 5 >CH-CO-CHC S0,H, 8: Fries, Kiostermann, A. 362, 


6, 15 (1908). — Fries, Vorx, A. 879, 92, 96 (1911). 
? Auwers, B. 43, 2192 (1910); 45, 976 (1912). A. 381, 269 (1911). 
° B. 30, 1077 (1897). — Vgl. ferner Friepianper, B. 32, 1867 (1899). 
* Srorrmer, Barrscn, B. 33, 3175 (1900). 
° Srorrmer, Arenstipt, B. 35, 3562 (1902). 


° Fries, Fincg, B. 41, 4272 (1908). — Fares, Prarrenporr, B. 43, 214 (1910); 
45, 160 Anm. (1912). 


Cumaranon. 95 


lich farben, schmilzt bei 102°, sublimiert leicht in langen Nadeln und , 
besitzt einen sehr angenehmen Hyazinthen-Geruch; in Wasser ist es nur 
ziemlich schwer léslich, mit Wasserdampfen langsam fliichtig. Mit Kisen- 
chlorid gibt es keine Farbung. Natronlauge lést das Cumaranon ziemlich 
schnell auf, und aus der Lésung wird es, wenn sie nicht zu lange ge- 
standen und dadurch weitergehende Zersetzung (s. u.) erlitten hat, durch 
Saiuren wieder unverandert ausgefallt. Dieses Verhalten darf man wohl 
auf eine Enolisierung zu #-Oxy-cumaron! (vgl. S. 92—93) zuriickfithren. 
Aber im iibrigen reagiert das Cumaranon nicht als Phenol, sondern 
als. Keton, wie sich besonders darin zeigt, daB es in ein Oxim und 
ein Semicarbazon iiberfihrbar ist®. Ferner ist die neben dem Carbonyl 
befindliche Methylen-Grappe sehr reaktionsfahig. Dies ist ersichtlich aus 
der glatten und leichten Bildung der Verbindungen vom Typus des 
Benzal-cumaranons (vgl. S. 95) bei der Kinwirkung von Aldehyden: 


CO co 
CH 9 > CH + CHO-R = H,0 + GH,<6 >: CHR, 


wie auch aus der Einwirkung von salpetriger Saure und von Diazo- 
benzot auf seine By-Homologen (vgl. S. 98 Oxime und Phenylhydrazone 
von Homologen des Dioxo-cumarans). Auf dieser Reaktionsfihigkeit 
beruht auch die von Fries u. PrarrenporF® studierte Selbstkonden- 
sation des Cumaranons: unter dem EinfluB von Alkali entstehen zwei 
isomere Verbindungen C,,H,,0,(= 2C,H,O,—H,O), von denen die eine (I) 
farblos ist und bei 116° schmilzt, wahrend die andere (II) als Pulver 
gelb, in Krystallen kupferrot erscheint und bei 141° schmilzt; II bildet 
sich auch durch Kondensation von Cumaranon mit Hilfe von Bromwasser- 
stoff. Die beiden Isomeren sind in waBrigen Alkalien kaum léslich und 
liefern mit Essigsiureanhydrid + Natriumacetat eine und dieselbe Mono- 
acetyl-Verbindung C,,H,,0, (III). Die folgenden Strukturformeln 


CONG 


o-—— $ 


CO 
MS 
16, Hi, — he 
O~ 62-4 


1) CHC SOL HC 


ee 
HO 4 > CoH 
11 a ro ce 
S eee eS XY 
NO? Oo HG Sol 


erklaren die Erscheinungen. Uber die Oxydation der Verbindungen 
C,,H,,0; s. 8. 99 bei ,,Oxindirubin“. 


Homologe des Cumaranons‘ sind in gréBerer Zahl dargestellt worden. 


1 Vgl. Fries, Fincx, B. 41, 4274 (1908). — Vgl. auch ProcnAzka nach Auwers, 
B. 43, 2195 (1910). 

2 SrorrMeR, Bartscu, B. 33, 3178 (1900). 

8 B, 43, 212 (1910); 44, 114 (1911). 

4 Srorrmer, Barrscu, B. 33, 3179 (1900). — Sromrmer, Arenstapt, B. 35, 3565 
(1902). — Auwers, K. Miimr, B. 41, 4234, 4236 (1908). — Fries, Fino, B. 41, 
4271 (1908). —v. Auwers, A. 393, 347 (1912). B. 4'7, 2334 (1914). 


96 Benxal-cumaranon, ,,Oxindigo“. 


CO 
Das a-Benzal-cumaranon' CH a pir CH-C,H,, dessen Entstehung 


S. 95 durch eine Gleichung erliutert wurde, krystallisiert aus verdiinntem Alkohol 
in gelblichen Nadeln, schmilzt bei 108° und lést sich in konzentrierter Schwefel- 
siure orangegelb. Die Verbindung wurde urspriinglich falschlich als ,,Flavon“ 
RGA oe H, gedeutet; v. Kosranscxr? hat ihre Auffassung als Benzal- 
cumaranon begriindet. Spiiter hat dann Auwers® einen interessanten Ubergang in 
die Flavon-Gruppe beobachtet, der in der folgenden Formelreihe dargestellt wird: 


co co 
CoH 90: CH: CoH, anes rhn, Cables o_->CBr-CHBr- C,H, 


CO-CBr(OH)- CHBr- C,H, —] 


Einw. v. beiSem alkohol. NaOH 5 °. H Gan 


*\o—C-0,H; 
Das Benzal-cumaranon und die ihm analogen Cumaranon-Derivate entsprechen 
in ihrer Struktur den Verbindungen aus der Indol-Gruppe: 


cor 
NH? :CH-R, 
welche ,, Indogenide“ genannt werden (vgl. Kap. 10 sub B), weil sie zum Indigo: 


co CO 
CH ae watt: nh 


durch das gemeinsame Vorkommen des Komplexes CH O= in ihrem 


C,H 


CoE 


‘Molekiil eine gewisse Verwandtschaft besitzen. Interessant ist nun, daB man vom 
Cumaranon auch zu einem dem Indigo vollkommen analog gebauten, aber stickstoff- 
freien Kérper, dem sogenannten ,,0xindigo*:. 


CO 
OH >Cs CC CoH. [Bis-cumaron-(2.2’)-indigo] 


gelangen kann‘. La8t man nadmlich p-Nitroso-dimethylanilin in alkoholisch-alkalischer 
Lésung auf Cumaranon einwirken, so bildet sich die Verbindung® der Formel I 


1 P. Friepiinper, Nevpérrer, B. 30, 1082 (1897). — Srorrmer, Barrscn, B. 38; 
3178 (1900). 


* Vgl.: Feversrem, v. Kosranecst, B. 31, 1759 (1908). — Woxer, v. Kosraneck, 
Tampor, B. 36, 4235 (1908). 

* Auwers, K. Mixer, B. 41, 4233 (1908). — v. Auwers, Pont, A. 405, 
248 (1914). 

* Fries, Hassevsacn, B. 44, 124 (1911). — Fries, Hassexpacn, Scuréper, 


A. 405, 346 (1914). — Uber te dem Oxindigo ponngs tt Verbindung 


HK SC: CH-CH: exci: >C.H, 


! 
s. P. Friepiinper, Risse, B. 47, 1920, 1925 (1914). 


® Uber ihr Verhalten gegen Schwefelwadseratot s. Fries, Hasserpacu, Scurdéper, 
B. 47, 1640 (1914). 
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Halogen- und Oxy-Derivate des Cumaranons. 97 & 


(s. u.), welche beim Kochen mit Cumaranon in Xylol durch Addition die Ver- 
bindung II liefert: 


co 2h | 

8) CH * >>O: N+ CH, N(CH) , oe 

NH- Cyl, +N(CH,), 

ee _00 2 

II) CHC >C CH Calls; ee 


Yasaka 
a 


letztere spaltet. bei Behandlung mit konz. Salzsiure in Eisessig p-Amino-dimethy]l- 
anilin ab und geht in den ,,Oxindigo“ iiber. Der auch auf einem anderen Wege? 
gewinnbare Oxindigo bildet intensiv citronengelbe Krystalle, schmilzt gegen m 
280° und ist unzersetzt sublimierbar. Im Gegensatz zum Indigo ist er gegen alko- 
holisches Alkali recht unbestindig;. auch wird er beim Kochen mit Mineralsauren cs 
ziemlich rasch zersetzt. Mit p-Amino-dimethylanilin vereinigt er sich beim Kochen 
in Toluol-Lésung wieder zu der Verbindung der Formel II (s. 0.). — Uber andere 
»indigoide“ Cumaron-Derivate s. unten und S. 98—99. 

Halogen-Derivate des Cumaranons?, wie 

_00 co 
. CH <o_ > CHBr und CH 5 >CBn , 


entstehen durch direkte Halogenierung. 

Von den Oxy-Derivaten® sei das sogenannte ,,Anhydro-glykogallol“ 
(Formel III, s. u.) erwaihnt, das aus Chloraceto-pyrogallol (IV) durch Kochen mit 
Calciumearbonat und Wasser gewonnen war, schon bevor das Cumaranon selbst 


Ss ee Sue (~~ 4—CO-CH,Cl os 
HOW 3-0-"”? HO /—0H 2 


Briss 

bekannt war. — Ein reichhaltiges Material ist iiber die Oxy-Derivate des Be nzal- 
cumaranons gesammelt‘. Auch ein symm. Dimethoxy-Derivat des ,,Ox- 
indigos“ ist bekannt, das schon vor der Entdeckung des Oxindigos selbst in der 
Reaktion zwischen Resorcin-monomethylather und Chlor-fumarsdureester erhalten 
worden war”. ihe 

Endlich sind noch zwei heterovicinale Oxo-Verbindungen 
hervorzuheben: . | 


Cot : 
V) OH pe #00 und VI) CG HS 00: 3 


‘3 

1 Sroermer, Bracumann, B. 44, 315 (1911). : i 

? Fries, Prarrenporr, B. 45, 160 (1912). — Uber Bx-Dibrom-cumaranon s. / 
Fries, Mosxorp, A. 372, 197 (1910). 

8 Vgl.: Nencxi, B. 27, 2737 (1894). — Brit, P. Friepuinper, B. 30, 299 ge 
(1897). — P. Friep.anper, Scunext, B. 30, 2153 (1897). — Feuerstein, Brass, B. 37, re 
817 (1904). — Brom, Tamsor, B. 38, 3589 (1905). — Dumont, Tamsor, B. 43, 1969 g 
(1910). — Fenix, P. Friepanper, M. 31, 63 (1910). —. v. Auwers, Pont, A. 405, :: 


244, 265 (1914). 

4 Vel. auBer den in FuBnote 3 zitierten Abhandlungen noch z. B.: A.G. Perkin, 
Wuson, Soc. 83, 187 (1903). — Woxer, v. Kosranecxi, Tamsor, B. 36, 4235 (1903). 
— Ferverstein, Brass, B. 37, 821 (1904). 

Vgl. auch iiber Ahnliche Verbindungen: Hattgr, v. Kosranecki, B. 30, 2947 
(1897). — Fexix, P. Frreprinper, M. 31, 69 (1910). 

5 Runemann, Soc. 83, 1131 (1903). 

Meyer-Jacopson, org.Ch. Ils. (1.u.2. Aufl.) 7 (August 1914) 
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Die Verbindung der Formel V — 2-Oxo-cumaran — ist das 
Lacton der o-Oxyphenyl-essigsdure und wurde als solches bereits 
in Bd. Il, Tl. I beschrieben; sie wird auch _Isocumaranon genannt’. 

Die Verbindung der Formel VI — 2.3-Dioxo-cumaran, gewoéhn- 
lich ,, Cumarandion“ genannt — kann als Lacton der o-Oxypheny]- 
glyoxylsdure aufgefaBt werden und entsteht in der Tat aus dieser 
Saure bei der Destillation. unter 20 mm Druck*®. Sie krystallisiert in 
gelben Tafeln, schmilzt bei 134°, siedet unter 17 mm Druck unzersetzt 
bei 142°, zerfallt dagegen bei der Destillation unter gewohnlichem Druck 
glatt in Kohlenoxyd und Polysalicylid. Schon beim Lagern an der Luft 
zieht sie Wasser an und bildet die o-Oxyphenyl-glyoxylsaiure zuriick. 

Thr 2-Monoxim® (Isonitroso-cumaranon) C,H H< De: N-OH wird, 


wie schon S. 91—92 mitgeteilt ist, durch Umlagerung des 2-Nitro-cumarons erhalten. 
Es bildet weiBe Nadeln, schmilzt bei 172° unter starker Gasentwickelung und lést 
sich in kalter Natronlauge mit intensiv gelber Farbe; beim Kochen der alkalischen 
Lésung erfolgt indessen Zersetzung unter Bildung von Salicylsiure, waihrend beim 
Erwirmen mit konzentrierter Salzsiure unter Abspaltung von Hydroxylamin die 
o-Oxyphenyl-glyoxylsdure entsteht. — Homologe* des 2-Monoxims sind aus 
homologen Cumaranonen durch Einwirkung von Alkalinitrit in Eisessig erhalten 
worden®: 


CO CO 
CHy-CsHy< > CH, + NO-OH = H,O + CH, -C\Hy<)_>€ :N-OH. 


Analog entstehen 2-Phenylhydrazone (s. u. Formel VIL) durch Kuppelung der 
homologen Cumarone mit Diazobenzol, wihrend bei der Einwirkung von salzsaurem 


TN //O:N-NH-O,H, 
VI) CH, CHK DO:N-NH-C,Hs, VIII) CH,-O,H K =O 


Phenylhydrazin auf die Dioxo-cumarane sich die stellungsisomeren 3-Phenyl- 
hydrazone (VIII) bilden®. 
Das dem Indirubin: 


CH C==C 
Heya 0C< > O,H, 
NH - 


entsprechende indigoide Cumaron-Derivat mit einem heterovicinalen Oxo-Sauerstoff* 


1 Vgl. Marscnarx, B. 45, 582 (1912). J. pr. [2] 88, 236 (1918). 

Uber Halogen- AvKGmmlinge ihres 3-Methylen-Derivats s. Fries, Gross- 
Serpeck, Wicker, A. 402, 265, 287, 330 (1913). 

2 Fries, tor B. 45, 154 (1912). — Uber Homologe s. Fries, B. 42, 
234 (1909). 

* Sroremer, Kauzert, B, 35, 1642, 1644 (1902). — Srosrmer, B. 45, 163 (1912). 

* Fries, Finck, B. 41, 4273, 4281, 4283 (1908). 

° Analog auch ein Dibrom-Derivat: Fries, Moskorp, A. 372, 198 (1910). 

5 Auwers, Apitz, A. 381, 266 (1911). 

7 Faiss, Ppirensosn B. 43, 212 (1910); 44, 115, 118 (1911). — Uber Homo- 
loge s. Fries, Fincx, B. 41, 4284 (1908). 
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— das ,,0xindirubin® [Bis-cumaron-(2.3’)-indigo] — bildet sich aus Disse 
cumaran durch Kondensation mit Cumaranon (S, 94): 
OH? Sco + CH, = H,0 +0,H < So = 
sate OG Sci, 0 00x wate 
O 


und entsteht ferner aus den beiden S. 95 besprochenen Produkten der Selbst- 
kondensation von Cumaranon durch Oxydation mit wenig Brom in siedendem Kis- 
essig'. Es krystallisiert aus Benzol in orangegelben Nadeln, schmilzt bei 215° und 
lést sich in konz. Schwefelsiure mit braunroter Farbe. 


Von den Carbonsduren der Sas Gruppe ist die Cumarilsiure? 
(Cumaron-e«-carbonsaure) C chet SO: CO,H, deren Entcarboxy- 


lierung zur Entdeckung des Cumarons gefihrt hat, schon S. 83 genannt; 
dort wurde auch ihre Bildung aus dem Cumarin-dibromid erértert. Sie 
krystallisiert aus siedendem Wasser, worin sie m&Big léslich ist, in 
farblosen Nadeln, schmilzt bei 190— 191° und destilliert bei 310—315° 
fast unzersetzt. Mit Brom verbindet sie sich selbst bei langerem Stehen 
in Schwefelkohlenstoff nicht, auch konzentrierte Bromwasserstoffsiure 
bleibt ohne Einwirkung; dagegen wird sie von Kaliumpermanganat voll- 
stindig zu Kohlensiure und Wasser oxydiert. Durch schmelzendes 
Atzkali erfolgt Zersetzung in Salicylsiure und Essigsaure. 

Von den Homologen® der Cumarilsiiure spalten manche ihr Carhoxyl viel 
leichter ab als die Cumarilsiure selbst; so zerfallt die 6-Methyl-cumarilsdure 
(Bildung ihres Esters s. S. 85 sub Nr. 5c) schon bei ihrem Schmelzpunkt (188—189°) 
fast vollstiindig in Kohlendioxyd und 6-Methyl-cumaron. 

Bei Behandlung mit Natriumamalgam in alkalischer Lésung addiert die Cumaril- 
siure zwei Wasserstoffatome und geht glatt in Hydro-cumarilsiure* (Cumaran- 
o-ecarbonsaure) tiber. Diese krystallisiert in perlmutterglinzenden Blattchen, 
schmilzt bei 116-5°, siedet bei 298-5—300-5° unter teilweiser Zersetzung und ist 
in Wasser viel leichter léslich, sowie mit Wasserdimpfen leichter fliichtig als die 
Cumarilsiure. Bei der Destillation mit Kalk entsteht nicht Cumaran (S. 90), sondern 
unter starker Verkohlung gew6dhnliches Phenol C,H,-OH. 


1 Bei der Oxydation mit UA ected sae entsteht als Zwischenprodukt 


C(OH)_ 
» veuko-oxindirubin“ C,H a eae 


C 
HO-.C@ OH, 
0) 


2 Perkin, Z. 1871, 178. — Firtic, Exsertr, A, 216, 162 (1883). — Srorrmer, 
Catov, B. 34, 770 (1901). 

Uber Halogen-Derivate der Cumaron-@-carbonsdure s. Frres, Gross- 
Sevsecx, Wickes, A. 402, 263, 275, 284, 326, 327 (1913). 

8 Vgl.: Hantzscu, B. 19, 1292 (1886). — Hanrzscu, Lane, B. 19, 1298 (1886). — 
Srorrmer, A. 312, 282 (1900), — Perers, Simonis, B. 41, 832 (1908). 

‘ Fiitie, mae A. 216, 166 (1883). — Srosrmer, W. Konia, B. 39, 493 (1906). 
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Wenn man auf den Diathylester der Phenoxyessig-o-carbonsiure: 
CO-0C,H, 
C,H , 
i  O.0H,-CO-00.H, 


in Benzol-Lisung Natrium einwirken lift, erhiilt man in guter Ausbeute einen 
Athylester (Schmelzp. 65°), der als Abkémmling der Cumaranon-c-carbonsiure 
oder der B-Oxy-cumarilsiiure! zu formulieren ist: 


OH 
DC Heo >On CO-0C.H, oder II) C HS. CO-OC,H; . 
In seinem Verhalten entspricht er mehr der Enol-Formel (II), die ihn als Analogon 
des Salicylsiureesters erscheinen la8t. Er gibt leicht Metall-Derivate, welche — ent- 
sprechend dem Natracetessigester (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 1139) — sicher von dieser 
Form abzuleiten sind (darunter ein blaues Ferrisalz), lést sich in Soda und liefert 
mit Siureanhydriden oder -chloriden glatt O-Acyl-Derivate. Auffallend ist seine 
Widerstandsfahigkeit gegen Alkalien; bei 1—2-stiindigem Erhitzen mit w&Brigem 
oder alkoholischem Kali bleibt der Ester gréBtenteils unverindert. Leichter wird 
er durch Kochen mit verdiinnten Siuren verseift, wobei die entstehende Siure als- 
bald Kohlendioxyd abspaltet, um in Cumaranon (S. 94) tiberzugehen. Alkyliert 
man ihn mit Alkyljodiden in Natriumalkylat-Lésung, so entstehen als Hauptprodukte 
C-Alkyl-Derivate (III) neben geringen Mengen der Sere cre (IV); beide 


COS a 
HII) Cai oe Be eee ae IV) CH > OS CO-00C.H, 
pats 


Arten von Estern werden im Gegensatz zum Stammkérper durch Alkalien leicht 
verseift, und zwar die ersteren zu Alkyl-cumaranonen (V), die letzteren zu Alkoxy- 
cumarilsiiuren (VI): 
“OR 
00 ee 
V) ae ee -CH-R, VI) CH SC: -CO,H. 
a O 


Erwahnenswert ist noch ein eigentiimliches Verhalten des §-Oxy-cumarilsiiureesters 
gegen Phenylhydrazin: es bildet sich bei mehrtiigigem Stehen in: alkoholischer 
Lisung — durch Oxydation des primir entstehenden Hydrazids — eine Acyl-azo- 


Verbindung: 
OH 
co ZL 
CH | >CH-CO.N: N-CH, oder C,H <Se. CO-N:N-C,H;; . 


dieser orangefarbene Kérper lést sich leicht in verdiinntem Ammoniak und ist 
gegen kochende Kalilauge oder konzentrierte Salzsiure bestindig. 


Unter den Carbonsauren des Cumarons miissen ferner noch zwei 
stellungsisomere Be-Dioxy-cumaronyl-(5)-acrylsiuren: 


OH 
C=CH=— ~= CH= Be 
HC—CH : CH on Be HC—CH POs CH SCH 
oC HO -—0- oc HO. Qs" 
OH OH OH 


1 ae B. 32, 1868 (1899). — atpeecian! Soe. 99, 912 (1911); 103, 
1838, 1845 (1913). — v. thera A. 393, 338 tlie 
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erwahnt werden, weil zwei Natyrstoffe — das Bergapten und das 
Xanthotoxin — nach Untersuchungen von Pomeranz} und von THoms? 
mit groSter Wahrscheinlichkeit als Derivate von ihnen anzusehen sind, 
und zwar gemaB den Formeln: 


O-CH , Calas 
HC : _ PH FOr Tg en Nears le 
OC—-O— 7-0-~ O-CH, 
Rept Xanthotoxin 


als Lactone ihrer Monomethylather. Die beiden Verbindungen erscheinen 
hiernach als methoxylierte ,Cumarine der Cumaron-Reihe“’, Das 
Bergapten findet sich in den Fruchtschalen von Citrus Bergamia; beide 
Verbindungen kommen zusammen in den Fruchtschalen von Fagara 
Xanthoxyloides vor und wirken als Fischgifte. Ihre nahen strukturellen 
Beziehungen werden besonders dadurch erlautert, daB sie durch Nitrieren, 
Reduktion des Nitro- zum Amino-Derivat und Oxydation des letzteren 
in ein und dasselbe Chinon-Derivat: 


O 
“CH 
oo ok Lego 
O 


iibergehen. 

Bergapten bildet weibe, bei gewdhnlicher Temperatur geruchlose Nadeln. 
schmilzt bei 190—191° und Retert bei der Kalischmelze Piloroelucir. Xantho- 
toxin schmilzt bei 145—146° und gibt durch Verschmelzen mit Kali die Pyro- 
gallol-o-carbonsaure. 


Weitere kondensierte Systeme aus Furan- und Benzol-Kernen. 


Das Cumaron, das mit seinen Abkémmlingen im Voranstehenden 
geschildert wurde, leitet sich vom Furan in der Weise ab, daB ein a- 
und ein #-Kohlenstoffatom des Furan-Kerns diesem und einem Benzol- 
Kern gemeinschaftlich angehéren. Die Ortho-Kondensation xiischen einem 
Furan- und Benxol-Kern kann man sich aber auch derart denken, daf die 
beiden B-Kohlenstoffatome des Furan-Kerns dic gemeinschaftlichen Ringglieder 
sind. Es bietet keine Schwierigkeit, aus den ,,Kexvié-Formeln“ fir 
diese zweite Art der Kondensation ein Strukturbild zu entwickeln, wenn 


es sich um den hydrierten Stammkorper handelt, welcher dem Cu- ~ 


maran entspricht: 


Se 
SF ie ied 3,8’-Benzo-furan-o,a-dihydrid 
pal 
” ad —CH, (lsocumaran, Phthalan). 


1M. 12, 379 (1891); 14, 28 (1893). 

2 Tuoms, B. 44, 3325 (1911). — Tuoms, Baztcxe, B. 45, 3705 (1912). 

3 Uber konstitutionell nahestehende Abbauprodukte des Brasilins und Hima- 
toxylins vgl. Perkin, Rozinson, Soc. 95, 388, 401, 407 (1909). 
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102 Phthalan (Isocumaran). 


Dagegen muf man fir den Stammkérper von aromatischem Sattigungs- 
grad zu einer ,,chinoiden“ oder ,,zentrischen“ Formulierung greifen: 


OH ee 

APS 
HO“ c=CH_ HCC TSC CHA 
IIa) 0 oder =‘ b) 0. 
HC. AX=C HOY | So SoH 

CH A 


Der Stammkérper I (S. 101) ist als solcher und in Form von 
Derivaten bekannt und wird gewoéhnlich ,,Phthalan“ genannt!, weil das 
Phthalid und das Phthalséure-anhydrid: 

CH. co 
CH cone und CH C oo 
seine Oxo-Abkémmlinge sind. Das Phthalan? (o-Xylylen-oxyd) ent- 
steht beim Erhitzen von o-Xylylenbromid mit pulvrigem Atzkali: 


CH,Br CH 
CH cu,Br + 2X98 = CHK gg >0 + 2KBr + HO 


in schlechter Ausbeute, ist ein farbloses Ol von intensivem Bittermandelél- 
Geruch, siedet bei 192° (korr.) und zeigt D? = 1-098. 


Homologe wurden durch Einwirkung von magnesium-organischen Verbin- 
dungen auf Phthalid®: 


co CH,-MgBr C(CH,), 
oe aw pect Past SEEN a 3 
CoH Gu, a SPUN: Oe tS a 
oder auf o-Phthalaldehyd*: 
CHO 6,H,-MgJ CH(C,H;)(OH) —n,0 CH(C.H;) 
C,H. Cobia a OL ce ee 
**\CHO * “\CH(C,H,)(OH) Cy *\CH(C,H,)~ 


oder auf Phthalaldehydsdure®: 


CHO C.:H,-MgBr CH(C,H,;)(OH) —u,0 CH(C,H, 
pe ILL aS Loe 2°*5 
CO-OH *" *NC(C,H;)2(OH) Cs Sac 


erhalten, wihrend man durch die Reaktion zwischen Methyl-magnesiumjodid 
(4 Mol.) und Phthalsiureester® (1 Mol.) zam 8.3- Dimethyl-1-methylen-phthalan 
C(CH 
C,H, = (CHs), - 
C(: CH,) 
Phenyl-Derivate’ kénnen durch Einwirkung von Aryl-magnesiumhaloiden 


auf Phthalsiure-Ester, o-Benzoyl-benzoesiure-Ester oder Diaryl-phthalide gewonnen 
werden, z. B.: 


O gelangt ist. 


1 Lupwie, B. 40, 8062 (1907). 

* Witisrirrer, Veracuts, B. 40, 965 (1907). 

° Lupwiae, B. 40, 3060 (1907). 

4 NeLxen, Smonis, B. 41, 986 (1908). 

5 Smonrs, Remmert, B. 47, 2310 (1914). 

® Smrpata, Soc. 95, 1449 (1909). 

" Guror, Carer, Bl. [8] 35, 551, 562, 567, 1124 (1906). — Pérarp, C. r. 143, 
237 (1906). — Guyor, Vatierre, A. ch. [8] 23, 877, 384, 387, 392 (1911). 
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CO-OCH, C.Hs-MgBr C(C,H,) 
Cc H 645 > te 6**5/2 
Fe oo. C,H, rans C(C,H;) a 
OH 


Vom Phthalan-hexahydrid leitet sich wabrscheinlich als Anhydrid 
seiner 1.3-Dicarbonsiure: 


H,C-CH,-CH-CH—— 
C oS 


H,C-CH,-CH- ees? 


das in den ,,spanischen Fliegen vorkommende Cantharidin ab!; Niaheres s. 
Bd. Il, Ti. IV. 


Der Stammkorper Ila bzw. IIb (S. 102), den man £,8’-Benzo-furan 
(oder auch Isocumaron) nennen kann, ist selbst nicht bekannt. Aber 
zu einigen «,a@’-Diaryl-Derivaten? ist man auf einem Wege gelangt, 
der hier fiir das einfachste Beispiel erlautert sei. Man lieB auf Phenyl- 
phthalid, das im Uberschu8 angewendet wurde, Phenylmagnesiumbromid 
einwirken; nach Zersetzung mit His und der genau nétigen Menge Salz- 
saure erhalt man das ¢,c’-Diphenyl-a-oxy-f,$’-benzofuran-dihydrid, das 
nun auBerordentlich leicht (z. B. durch Erwarmen auf 90°) Wasser 
abspaltet: 


CH—C,H, : CH———-C€,H; _ C——C,.o 
CMe er OK 0) te OKO 

\CO C(OH)—C,H, Cc C,H; 
Phenyl-phthalid — Dipheny]-8, 6’-benzofuran 


Das so gewonnene «,c’-Diphenyl-f,f’-benzofuran bildet gelbe 
' Blattchen, schmilzt -bei 125° und lést sich in organischen Solvenzien 
mit prachtig griiner Fluorescenz. In seinen Liésungen scheidet es bei 
LuftabschluB unter dem EHinfluB des Lichtes als weiBen Niederschlag 
ein Polymeres ab, das beim Erhitzen sich wieder unter Depolymeri- 
sation gelb farbt; setzt man dagegen die Lésungen bei. Lichtabschlu8 
der Luft aus, so erfolgt glatte Oxydation zu o-Dibenzoyl-benzol: 
C= _6:H; _00- CH, 

CHK >0 a +0 GH cei: 
Abnliche Eigenschaften zeigen die Homologen und Analogen, welche 
Tolyl oder Naphthyl an Stelle von Phenyl enthalten. 

In der Farbigkeit dieser Verbindungen darf man wohl ein, Argu- 
ment dafiir erblicken, dab sie gemai® Formel Ila auf 8S. 102 chinoid 
konstituiert sind. Die zentrische Formulierung I1b l4Bt einen Grund 
dafiir nicht erkennen, da8 sie sich hierin von den Cumaronen unter- 
scheiden. So sprechen diese Verhaltnisse — ebenso wie der Vergleich 
zwischen linearer und angulaérer Kondensation (vgl. S. 24—26) — zu- 
ungunsten der zentrischen Auffassung. 


1 Vgl. Gapamer, C. 1913, II, 1687. 
2 Guyor, Cater, Bl. [3] 35, 1127 (1906). — Guyot, Varterrse, A. ch. [8] 23> 
372, 388 (1911). — Sxer, Discuenporrer, M. 34, 1495, 1500 (1913). 
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104 Naphthofurane wu. dgl. 


Gehen wir nunmehr zu den orthokondensierten! Systemen iiber, welche 
aus einem Furan-Kern und mehreren Benxol-Kernen bestehen, so sind zwei 
Hauptfalle zu unterscheiden: 


A) Die Benzol-Kerne lagern sich simtlich einseitig an den Furan- 
Kern, so daB nur zwei C-Atome des Furans an der Konden- 
sation teilnehmen; ; 

'B) Die Benzol-Kerne lagern sich zweiseitig an, so daB alle vier 
Furan-C-Atome durch die Kondensation beansprucht sind. 
Der Fall A schlieBt Verbindungen ein, die dem Typus des Cu- 
marons und seiner Derivate angehéren und meist durch passende Varia- 
tion der S. 82ff. aufgefiihrten Bildungsweisen gewonnen wurden, indem 
man z. B. statt Benzol-Derivaten die entsprechenden Naphthalin-Derivate 
zum Ausgangspunkt nahm. Sie bieten zu einer na&heren Schilderung 
keinen AnlaB. 2 


Hierher gehéren also die folgenden Stammkerne und ihre Abkémmlinge: 
O CH : = ee 


ae 
ieee ee ra und PS << ‘Wapheworaaued 


bares | Es 


me Se ee 


C,H,-C— CH Phenanthro-furan? : 
C,H: G. QO. OH (Diphenylen-furan) 


Wichtiger ist der Fall B, dessen einfachster Vertreter das Di- 
phenylen-oxyd* (Biphenylen-oxyd, Dibenzo-furan): 


1 Uber eine Verbindung, die sich von dem spirocyclischen System aus 
zwei hyarierten C,-Kernen und einem hydrierten Furan-Kern: 
CH,—CH, 


CH,— CH, -CH,-- OB, 
eat O< a— UH, : 
H,C os O- >>CH; 


ableitet, s. Dupont, C. r. 158, 276 (1911). 

2 Vell Hanrzscu, Praca! B. 19, 1301 (1886). — J. Hesse, B. 30, 1438 (1897). 
— G. Uuimann, B. 30, 1468 (1897). — Reema B. 30, 1700 (1897). ne 312, 242, 
260, 308, 311, 327 (1900); 313, 90 (1900). — Paat, H. Souuuze, B. 36, 2429, 2485 
(1908), — eronaian: M. Sounveemt B. 36, 2866 (1903). — Runemann, Gace 83, 1130 
(1903). — v. Kostanecsi, Tampon, B. 42, 908 (1909). 

Uber das Naphthofuran des Teers s. Boxs, C. 1912, I, 1356. 

° Vgl.: Jarr, Kurncemann, Soc. 57, 662 (1890). — Japp, Woon, Soc. 87, 712 
(1905). — Hinssere, B. 45, 2417 (1912). — M. B. Ricnarps, Soe. 97, 1456 (1910). — 
Vgl. ferner Thebenol in Bd. II, TI IV. ° ‘ 

4 Lesiuptx, A. 138, 876 (1866). — Hormeister, A. 159, 211 (1871). — Grize, 
B. 7, 396 (1874). A. 174, 90 (1874). — Brur, van Dorp, B. 7, 398 (1874). — Goxp- 
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ist. Diese Verbindung bildet sich aus gewéhnlichem Phenol bei hohen 
Temperaturen unter verschiedenen ‘Bedingungen, z. B. bei der Destilla- 
tion seines -Phosphorsiure-Esters mit Kalk oder beim Leiten von 
Phenol- und Alkohol-Dampfen iiber stark erhitztes Thoriumoxyd; dar- 
gestellt wird sie gewohnlich durch Destillation von Phenol mit Bleioxyd, 
wobei man bei nochmaliger Wiederholung der Destillation 25 °/, vom 
angewandten Phenol als Diphenylenoxyd erhalt. Auch aus Diphenylather 
entsteht sie a Durchleiten durch ein erhitztes Glasrohr: 


oO = aoe + C,H;-OH + C,H,, 
6 

aus dessen aio ane C,H;-O-C,H,-N,Cl durch Zutropfen der 

Lésung zu siedender 50-prozent. Schwefelsiure. Die Struktur wird be- 


sonders durch die glatte Bildung beim. Verkochen von diazotiertem 
2.2’-Diamino-dipheny1: 


el eane) ee) 
——— 

ee a ar anes 

beleuchtet. Das Diphenylenoxyd krystallisiert aus verdiinntem Alkohol 
in farblosen Schuppen, schmilzt bei 86—87°, siedet bei 287288? (korr.) 
und liefert eine bei 94° schmelzende Pikrinséure-Verbindung C,,H,O + 
C,H,0,N,. Hs findet sich im ,,Stuppfett“ (Abfall der hittenmannischen 
Verarbeitung von Quecksilbererzen) und im Steinkohlenteer. Durch 
Schmelzen mit Atzkali liefert es bei 280—300° 2.2’. Dioxy-dipheny]l 
(Biphenol); Kinwirkung von Natrium auf die siedende alkoholische Liésung 


C,H, 
fiihrt zur Bildung eines Tetrahydro-Derivats G, H, “0. 


Purpurotannin — ein amorphes rotes Oxpuatiohspredakt der Leuko-digallus- 
siure (Formel I, s. u.) — liefert beim Erhitzen mit Jodwasserstoffsiure und Phos- 
_ phor das Diphenylenoxyd und wird als dessen Tetraoxy-dicarbonsaure (II) angesehen?: 


CO.H  ~=—- C0, 
he ee a : — 
OH 


D 


scuMIEDT, v. Scumipt, M. 2, 14 (1881). — Kurincxuarpr, J. pr. [2] 25, 45 (1882). — 
v. Nieperudusern, B. 15, 1121 (1882). — Kreysrer, B. 18, 1720 (1885). — Garewsry, 
A, 264, 189 (1891). — Tduser, Harserstapt, B. 25, 2745 (1892). — Grizz, F. Un- 
mann, B. 29, 1876 (1896). — Honiescump, M. 22, 561 (1901); 23, 830 (1902). — 
Krimer, Werssaerser, B. 34, 1662 (1901). — J. Water, D.R.P. 168291 (C. 1906, 
I, 1199). — Ferrasio, Bl. [4] 9, 537 (1911). — Sapatrer, Marine, C. r. 155, 260 (1912). 
— Dossiz, Fox, Gaver, Soe. 108, 40 (1918). 

1 Nierenstein, A. 386, 318 (1911); 388, 241 (1912). 

Uber Derivate des Diphenylenoxyds s. ferner: Scutiter, Ar. 245, 266, 275 
(1907). — Borscusz, Borns, B. 41, 1940 (1908). — Maize, C. r. 154, 1515, 1815 (1912). 
Bl. [4] 11, 1011, 1014 (1912). 
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In &hnlicher Weise, wie das Diphenylenoxyd, sind Homologe 
und Analoge (Dinaphthylen- -oxyde, Phenylen-naphthylen-oxyde) 
gewonnen worden’. Erwahnt sei die Bildung eines Diphenanthrylen- 


2 : hasta eer Ore ete Reeee 
oxyds? (,,Tetraphenylen-furan“) 6,H,—0-0.6—6,H, ei der Re- 


duktion von Phenanthrenchinon mit edweasceretatt end Phosphor. 

Ein erhéhtes Interesse aber gewinnt diese Verbindungsgruppe da- 
durch, daB ihr zwei Produkte angehéren, zu denen man beim Abbau 
wichtiger Naturstoffe — des Morphins und des Brasilins — gelangt ist. 
Sie haben nach ihrer Herkunft die Trivialnamen ,,Morphenol und 
, Brasan“ erhalten: 


an sy 
Ill) Se, Morphenol, _IV) es 9 fa, | Brasan. 


ee Pate 


Das Morphenol? (3-Oxy-4.5-oxido-phenanthren) — Formel II], 
s. 0. — ist das Monooxy-Derivat eines Stammkérpers, der drei Benzol- 
kerne und einen Furankern, in analoger Weise miteinander kondensiert 
enthalt, wie der Kohlenwasserstoff Pyren (vgl. Bd. II, ‘I'l. Il) vier Benzol- 
kerne. VONGERICHTEN erhielt es aus dem Opium-Alkaloid Morphin 
C,,H,,0,N, und zwar am einfachsten, indem er das daraus durch Me- 
thylierung mit Methyljodid, Abspaltung von HJ und wiederum folgende 
Anlagerung von CH,J erhiltliche Methylierungsprodukt C,,H,,0,NJ 
(,,Methyl-morphimethin-jodmethylat“, Naheres vgl. Bd. II, Tl. IV) mit 
alkoholischem Alkali bei 160° zersetzte: 


CyoHo,0;NJ = C,H,N (Trimethylamin) + HJ + CH,-OH + 0,H, 
+ C,,H,O, (Morphenol). 


Es krystallisiert aus Alkohol in farblosen Nadeln, schmilzt bei 145° und 
lést sich leicht in Natronlauge mit gelber Farbe und hellblauer Fluores- 
cenz; aus dieser Lisung wird es durch Saéuren wieder unyerindert ab- 
geschieden. Es la8t sich in Ather und Ester von der Zusammensetzung 
0,,H, 0(0. -R) und C,,H,O(O-CO-R) iiberfiihren, die gegen Hydroxylamin 


' Vgl.: Knecut, Unzerria, A. 209, 134 (1881). — v. Arx, A. 209, 141 (1881). 


— v. Nieperniusern, B. 15, 1122 (1882). — Héniascumip, M. 22, 573 (1901); 283, 
832 (1902). — Eoxsrein, B. 38, 3660 (1905). — Bamperasr, Bron, B. 40, 1952 (1907). 
— Errera, Carraro, G. 41, II, 808 (1911). — Sasarier, Maine, C. r. 155, 261 


(1912); 158, 611 (1914), — Aarne nde Seer, B. 46, 1995 (1913). — ‘Matus, Bl. [4] 
13, 173 (1918). — Scuouz, D. R.P. 274788 (C. 1914, TL, 96). 
2 Japp, Finpzay, Soc. 71, 1120, 1122 (1897). — ace, Knox, Soc. 87, 698 (1905). 
8 Vonarricuten, B. 30, 2489 (1897); 31, 53, 3198 (1898); 33, 352 (1900); 34, 
2722 (1901). — Scuryver, Lezs, Soc. 79, 568 (1901). — VoncErIcuTen, Dirraer, 
B. 39, 1718 (1906). — Pscuorr, A. 391, 40 (1912). 
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und Phenylhydrazin indifferent sind. Dieses Verhalten bestimmte Von- 
GERICHTEN, fir das bei der Esterifizierung unbeteiligte Sauerstoffatom 
die ,, Briickenbindung“ anzunehmen. Der Zusammenhang mit dem Phenan- 
thren andererseits ergibt sich daraus, da8 bei der Destillation mit Zink- 
staub reichlich Phenanthren entsteht, und da8 man durch energische 
Behandlung mit Natrium zum Morphol (= 3.4-Dioxy-phenanthren, vgl. 
Bd. II, Tl. Il) gelangen kann. Durch Schmelzen mit Kali liefert das 
Morphenol ein Trioxy-phenanthren. Indem dann Pscuorr das 3.4.5- 
Trimethoxy-phenanthren auf einem synthetischen Wege herstellte, der 
tiber die Stellung der drei Methoxyle keinen Zweifel laBt, und dieses 
Trimethoxy-phenanthren mit dem Trimethylather des aus Morphenol ent- 
stehenden Trioxy-phenanthrens identifizierte, bestitigte er endgiiltig die 
Formel III (S. 106), welche aus den oben aufgefiihrten und aus weiteren 
Umwandlungen des Morphenols gefolgert worden war. 

Aus Produkten, zu denen man vom Brasilin C,,H,,O, — dem Farb- 
stoff des Rotholzes — durch eine erst in Bd. II, Tl. IV naher zu schil- 
dernde Kette von Umwandlungen gelangt, erhielt v. Kosranecxr durch 
Destillation iiber: Zinkstaub das Brasan! C,,H,,O, fiir das er die 
Strukturformel IV (S. 106) eines Phenylen-@, @-naphthylen-oxyds 
(Benzo-naphtho-furan) aufstellte. Diese Formel wurde dann durch 
die folgende Synthese bestatigt: 


: 9 


Owe OO 
pee 
6 O42 
2.3-Dichlor-e- Resorcin Oxy-brasanchinon 

naphthochinon 


Zinkstaub-Destillation a Pe ape is 
ee 


Brasan 


Das Brasan krystallisiert aus Alkohol in Blattern, schmilzt bei 202° 
und zeigt in alkoholischer Lésung griinlichblaue Fluorescenz. 


- 


Abkémmlinge von orthokondensierten Systemen, welche aus mehreren (2 oder 3) 
Furen-Kernen und einem Benxol-Kern® bestehen (Benzo-difurane, Benzo-trifuran), 
hat man synthetisch gewonnen, indem man bei den von Phenolen ausgehenden 


1 Vgl.: v. Kostanecxr, Luoyp, B. 36, 2193, 2199 (1903). — v. Kosranzcxt, 
Lampe, B. 41, 1333 Anm., 2378, 2800 (1908). — Grarmann, v. Kostranecni, B. 42, 
822 (1909). — W. H. Perxin jun., Rosinson, Soc. 95, 381 (1909). 

2 Vgl.: Hanrzscu, B. 19, 2931 (1886). — Lana, B. 19, 2935 (1886). — Norn, 
B. 20, 1334 (1887). — Ixura, J. pr. [2] 45, 72 (1892). — Grane, A. 283, 251, 265 
1894). — Japp, Mretprum, Soc. 75, 1039 (1899). 
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108 } Benxo-difuran, Benxo-trifuran. 


Cumaron- Bildungsweisen (vgl. S. 84—85) die einwertigen Phenole durch mehr- 
wertige (Resorcin, Phloroglucin usw.) ersetzte. Es geniigt ein Beispiel anzufthren: 


CH:C-CH, 
ee 
yen | 
rai a Trimethyl-benzotrifuran 
CH.-C pe Dees 0 i y re 
Bo ak See he Pasa 
HC O C CH 
CH; 


da die einzelnen Verbindungen bisher kein spezielles Interesse erlangt haben. 


Kondensierte Systeme aus mehreren Furan-Kernen. 


Denkt man sich xwei Furan-Kerne nach dem Typus des Naphthalin- 
Aujbaus — also im Orthostellung — miteinander kondensiert, so gelangt 
man zu den beiden folgenden Formeln: 


HO oe On 
B dl Ub Jeu pe ad ¢ 
o 


Bei ,,zentrischer“ Formulierung sind ferner noch die Systeme: 


a 


H TI H 
Gee ie EO 
NO EZ EN NoZXo% Se 
H H H WVYAT 
konstruierbar. 


Solche ,,.Naphthaline“ der Furan-Reihe sind bisher nicht be- 
kannt. Derivate der von Formel I und II ableitbaren Perhydride aber 
liegen in den Dilactonen der f-Acetglutarsiure (Bd. I, TI. I, S. 1219) 
und Mannozuckersiure (Bd. I, Tl. II, S. 701): 


HAT = CBO seul 
0d bo ide oes BG cH co 


Oo | “0d fo -OH 
CH, 
vor, 


Im Anschlu8 daran sei erwihnt, daB es Verbindungen gibt, welche als Deri- 
vate des Systems: 
H,C———CH 
“Se a Be (8,6'-Oxido-furantetrahydrid) 


— des Produkts einer Ortho-Kondensation xwischen einem hydrierten Furan- Ring and. 
einem Athylenoxyd-Ring — gedeutet werden’. Es sind dies die («- und 6-) »,Halogen- 


+ Wivman, A. 400, 86 (1913). — Axtmstrom, B, 47, 848 (1914). 


: 
ui 
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diphenacyle“, welche durch Einwirkung von Natriumathylat auf die w-Halogen- 
acetophenone entstehen, z. B.: 


 C.H,-CO-CH,Cl C,H,-CO-CH 
— HCl = 92: eee 
CH,Cl-CO-C,H, - CH,Cl-C-0,H, 


«-Chlor-acetophenon (Phenacylchlorid) 


Umlagerung a 


C,H, »CH———CH 
O 


| >0 
CHC1—C‘C,H, 
»Chlor-diphenacy]“ 


(a- und 6- = cis-trans-diastereomer) 
Das in Bd. I, Tl. II, S. 693 erwaihnte ,,Dimethyl-pentadilacton‘ 
~~ O0-——O(CH,)—CO 
cH, 
CO—C(CH,)—O 
erscheint als Derivat eines hydrierten Zweikern-Systems, dessen beide 
Puran-Kerne nicht .in Orthostellung kondensiert sind. Gemeinsam ist hier 
den beiden Kernen eine Kette yon 3 C-Atomen. Dagegen finden wir 
in dem 1.4-Cineol?: 
H,C—C(CH,)—CH, 
O , 
~ H,C—C(C,H,)—--CH, 


das wegen seines nahen Zusammenhangs mit hydrierten Benzol-Kérpern 
in Bd. II, Tl. IL besprochen wird, die Kette —C—O—C— als gemein- 
samen Ringbestandteil. 

Von spirocyclisch kondensierten xweikernigen Furan-Systemen endlich 
leiten sich mehrere schon in der aliphatischen Chemie besprochene 
Dilactone ab, ferner die Oxetone. 


Beispiele: 
pee i eae Dimethyl-oxeton 
CA ie =.0° -50-:CH-CH; (Bd. I, T). II, S. 902—908), 
H,C-CH, _OH, CH, Dilaeton der Hydro-chelidonsiure 
Ce : (Bd. I, Tl. II, 8. 1226), 
pce ce, eat Nonadilacton? 
| : F . 
O00 “06-40 (Bd. I, Tl. II, S. 648). 


1 Vgl. Wattacu, A. 356, 204 (1907); 392, 62 (1912). — Vgl. auch Netson, 
Am. Soc. 35, 84 (1918). 

2 Uber das entsprechende einfachste (methylfreie) Dilacton s. Leucus, GirsEer, 
B. 45, 2113, 2121 (1912). 
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Finftes Kapitel. 


Die Thiophen-Gruppe. 


(Allgemeines. — Einkernige Thiophen-Kérper. — Mehrkernige Thiophen-Systeme: 
Dithienyle, phenylierte Thiophene, Dithienyl-methan u. dgl.; Thionaphthen u. andere 
kondensierte Thiophen-Systeme. — Selenophen und Derivate). 


Aut das Furan folgt in unserer Systematik der heterocyclischen 
Stammkerne (vgl. S. 28) das ihm ganz analog gebaute, aber Schwefel an 
Stelle von Sauerstoff enthaltende Thiophen: 
HC CH HC CH : (6) 

; ,  beziffert: 
Hcl Jcu nol Jeu (a’) 


one oie (4) (3) 


es ©) A@) © 
O 5 tS) 
Furan Thiophen (1) 


Das Thiophen wurde als Begleiter des Steinkohlenteer-Benzols 1883 
von Vicror Mryer entdeckt!, und selten hat eine Entdeckung die Zeit- 
genossen in gleichem MaBe iiberrascht. Man verdankt sie der konse- 
quenten Verfolgung eines miflungenen Vorlesungsversuches*. Hs sollte 
eine Farbenreaktion, die damals allgemein als ein Charakteristikum des 


Benzols angesehen wurde, — tiefe Blaufarbung beim Zusammenbringen 
mit Isatin und konzentrierter Schwefelséure (,,[ndophenin-Reaktion", 
vgl. S. 117) — zur Identifizierung des Benzols benutzt werden, das aus 


Benzoesaiure durch Destillation mit Kalk in der Vorlesung bereitet 
wurde. Aber die Farbung blieb aus. Die Versuche, die im Anschlu8 
hieran unternommen wurden, zeigten, da8 die Reaktion mit den ver- 
schiedenen, aus Teer gewonnenen Benzol-Praparaten des Handels stets 
eintritt, niemals aber mit dem Benzol aus Benzoesdure, sofern diese aus 
Harn (Hippursaiure) oder Benzoeharz hergestellt war. So stellte sich 
heraus, daB das bisher fiir einen einheitlichen Stoff gehaltene ,,Teer- 
Benzol“ einige Zehntelprozente einer schwefelhaltigen Beimengung ent- 
halt, die der Trager der oben erwahnten Farbenreaktion und einiger 
anderer Farbenreaktionen ist. Weiter ergab sich, daB Homologe dieses 
Stoffes, fiir den die Zusammensetzung C,H,S ermittelt wurde, sich in 
den Toluol- und Xyl6l-Priparaten aus Teer finden. 


* Ein Derivat des Thiophens — das ,,Thionessal‘‘ (= Tetraphenyl-thiophen, 
vgl. S. 129) — war schon seit 1844 bekannt, wurde aber in seiner Konstitution erst 
1891 aufgeklirt. 

* Vel. hieriiber V. Meyer, ,,Die Thiophengruppe“ (Braunschweig 1888), S. 1 ff. — 
In dieser Monographie hat V. Meyer die bis zum Jahre 1887 vorliegenden Unter- 
suchungen tiber das Thiophen und dessen Derivate zusammengefaBt. Sie wird im 
Folgenden mehrfach an Stelle der ilteren Originalliteratur zitiert. 
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Die Uberraschung wuchs, als es sich ergab, da8 dieser Stoff sowohl 
in seinen physikalischen Higenschaften, wie in seinem chemischen Ver- 
halten eine auBerordentliche Ahnlichkeit mit dem Benzol besitzt, und 
daB diese Ahnlichkeit sich auch auf viele, aus ihm und aus Benzol 
nach analogen Reaktionen herstellbare Derivate erstreckt (vgl. S. 11). 
‘Im Hinblick auf die Ahnlichkeit mit den Kérpern der Benzol-Reihe 
(,,.Phenyl-Verbindungen“) — vgl. dazu Tabelle Nr. 1 auf S. 121 — und 
im Hinblick auf den Schwefelgehalt erhielt der Stammkérper der neuen 
Verbindungsgruppe den Namen ,,Thiophen“. 

Mit einer groBen Zahl von Schiilern widmete sich V. Meyer mehrere 
Jahre hindurch (etwa 1883—1888) dem Ausbau der Thiophen-Gruppe. 
Als dann deren wichtigste Vertreter bekannt geworden und mit den 
entsprechenden Benzolkérpern verglichen waren, erlahmte das Interesse 
an dem neu erschlossenen Gebiete. So begegnet man in der Literatur 
der beiden folgende Jahrzehnte nur vereinzelten weiteren Beitragen. In 
der letzten Zeit aber ist seine Bearbeitung wieder auBerordentlich leb- 
haft geworden, nachdem P. FrrepLANDER die bedeutsame Entdeckung 
gemacht hatte, daB sich vom Thiophen ,,Kiipenfarbstoffe* von sehr 
schénen Higenschaften ableiten lassen, die dem Indigo in ihrer Struktur 
analog sind. Diese neueren Untersuchungen, deren Ergebnisse sich auf 
- mehrere andere heterocyclische und auch isocyclische Kérpergruppen 
iibertragen lieBen und dadurch einen weittragenden EKinfluB ausgeiibt 
haben, kniipfen an die mehrkernigen Thiophenkérper an, die weiter 
unten nach den einkernigen besprochen werden (vgl. S. 127ff). 

Wie aus den obigen historischen Angaben ersichtlich ist, war zu- 
nichst der Steinkohlenteer die Quelle zur Gewinnung des Thiophens 
selbst und einiger Homologen, und die Umwandlungen dieser Teer- 
Bestandteile fiihrten dann zur Kenntnis weiterer Derivate. Aber der 
Ausbau der Gruppe wurde wesentlich durch einige synthetische 
Bildungsweisen geférdert, die ferner auch fiir die Fragen nach der 
Struktur des Kerns und nach der Substituenten-Stellung bei den verschie- 
denen Derivaten sehr wichtig geworden sind. Inerster Linie ist Vo.- 
HARD und Erpmanns! Synthese des Thiophens selbst (1885) aus Bernstein- 
siure durch Erhitzen ihres Natriumsalzes mit Dreifach-Schwefelphosphor 
zu nennen, die sich auf mehrere Homologe der Bernsteinsdure und auch 
auf Polycarbonséuren mit analoger Carboxyl-Stellung (vgl. S. 144—145 
Thiophthen) ausdehnen lie8. Fast zu gleicher Zeit machte Paau? die 
schon mehrfach hervorgehobene Entdeckung, daB 1.4-Diketone allgemein 
beim Erhitzen mit Phosphorpentasulfid in Thiophen-Kérper iibergehen 
(vgl. Bd. I, TI. II, 8S. 818, 846—847; Bd. I, Tl. III, S. 45). Paan zeigte 
ferner, da8 auch y-Ketonsiiuren mit den Sulfiden des Phosphors Thiophen- 
Kérper geben, und zwar entstehen in erster Linie Hydroxyl-Derivate, 


1 B. 18, 454 (1885). — Vgl. dazu Paat, B. 19, 554 (1886). 
2 B. 18, 367, 2251 (1885). 
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weiter durch eine reduzierende Wankane des Phosphortrisulfids hydroxyl 
freie Thiophene}, z. B.: . 
CH,——CH, HC——CH HC—CH 


> l > i f 
CH,-CO  ¢O-.0H  OH,-0-8-C-0H CH,-C-S-CH 
Eine neuere Synthese — Kondensation von Thiodiglykolsiureestern (Bd. I, 


Tl. Il, S. 552) mit 1.2-Dicarbonyl-Verbindungen in Gegenwart von Natrium- 
alkoholat, z. B.: 
C.H,-CO—CO-C.H, + _ SW C,H; -C-——C-(,H, 
RO-CO-CH,-S-CH,-CO-OR 2 ” RO-CO-C-S-C-CO-OR 
— rihrt von Hinssere? her. 

Im Verhalten zeigen die Thiophen-Kérper den ,,aromatischen 
Charakter“*? weit stirker ausgeprigt, als die Furan-Korper (vgl. daze 
S. 49, 58, 67—69). 

Besiuders tritt dies in der Leichtigkeit hervor, mit der sie glatte 
Substitutionen der Kern-Wasserstoffatome zulassen*. Durch 
Chlor und Brom — auch durch Jod hei Gegenwart von Quecksilber- 
oxyd schon in der Kalte — werden sie halogeniert, durch kalte kon- 
zentrierte Schwefelsiure sulfuriert, durch Salpetersiure (bei Hinhaltung 
gewisser VorsichtsmaBregeln) nitriert; mit Saiurechloriden bei Gegenwart 
von Aluminiumchlorid gehen sie glatt die FrrepEL-Crarrssche Reaktion 
ein, z. B.: 

CH,-CO-Cl + C,H,S = HCl + CH,-CO-C,H,S. 


Meist erfolgen diese Substitutionen erheblich leichter, als bei den ent- 
sprechenden Benzol-Kérpern.. Man hat daher sogar von einem ,,hyper- 


aromatischen“ Charakter des Thiophens gesprochen®. 
Hierher gehéren auch die leicht eintretenden Kondensationen mit Aldehyden 


bzw. Acetalen und aromatischen Alkoholen®, z. B.: 
CC],-CHO + 2C,H,S = H,O + CCl,-CH(C,H,S), ; 
CH,(O-CH,). + 2C,H,S = 2CH,-OH + CH,(C,H,S),; 
C,H;-CH,-OH + C,H,S H,O + C,H,-CH,-C,H,S. 


Umgekehrt besteht fir Additions-Reaktionen eine verhiltnis- 
maBig geringe Neigung, sowohl an den Kohlenstoffatomen, welche un- 
gesattigt erscheinen, wenn man das Benzol nach Kexuuéscher Art 
formuliert, wie auch an dem bei solcher Formulierung (vgl. S. 110) zwei- 


1 Vgl.: Paar, B. 19, 551 (1886). — Kues, Paar, B. 19, 555 (1886). — Paat, 
Piscuer, B. 20, 2557 (1887). — Paat, Th. Horrmann, B. 23, 1495 (1890). 

2 B. 43, 901 (1910); 45, 2413 (1912). 

° Vgl. dazu V. Meyzr, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 276. 

* Vel. ebenda, S. 3, 70, 95ff., 155. 5 Oproisg1, C. 1905, II, 1796. 

* Vgl. V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 66, 67, 68, 
74, — Vgl. ferner: Tour, Nauxe, B..29, 2205 (1896). — ine B. 30, 20388, 2040, 
2041 (1897). 
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wertig anzunéhmendén Schwefelatom. Glatte Aufnahme von Wasser- 
stoff ist nur bei Carbonsiuren beobachtet worden (vgl. S. 126 Tetra- 
hydro-thiophen-«-carbonsaure). Von ee eonepecu tee ist nur 
das. Tetrachlorthiophen-tetrachlorid C,Cl,S bekannt'. Die Vereinigung 
des Thiophens mit Alkyljodiden zu Saleomiaimioniden ist nicht gelungen?. 
Uber die Aufnahme von Sauerstoff am Schwefelatom vgl. S. 117. 

Wenn hiernach das Thiophen dem Benzol viel Ahnlicher erscheint 


als dem Furan, so wird dieser Eindruck noch durch die Erfahrung er- 


hoht, daB tibersichtliche Ringspaltungs-Reaktionen — wie sie in 
der Furan-Reihe unter dem EinfluB von hydrolysierenden oder oxy- 
dierenden Agenzien so vielfach beobachtet werden — in der Thiophen- 
Reihe selten sind*®  Zwar erfolgt bei eingreifender Behandlung 
oft eine Zersplitterung des Kerns, die sich durch das Auftreten 
von freiem Schwefel, Schwefelwasserstoff oder Schwefelsiure kundgibt. 
Solches ist zB. bei der Einwirkung von Aluminiumchlorid‘, beim Er- 
hitzen von Thiophen mit Jodwasserstoff® auf 140°, bei Behandlung von 
a-Thienyl-urethan C,H,O-OC-NH-C,H,S mit Salzsdiure®, bei der Oxy- 
dation von Thiophen-Kérpern mit Wasserstoffsuperoxyd’? wahrgenommen 
worden. Auch ist zu erwahnen, daB sich beim Erhitzen von Halogen- 
thiophenen mit Natrium eine braune Masse (Natriumcarbid?) bildet, die 
mit Wasser Acetylen entwickelt®. Aber iiber Spaltungen, bei denen die 
Kohlenstoffatome des Kerns ihren Zusammenhalt: wahren, liegen fiir ein- 
kernige Thiophen-Koérper nur die folgenden Angaben vor. Leitét man 
Methyl-thiophen mit Wasserstoff iiber erhitztes Kupfer®, so entsteht in 
geringer Ausbeute ein Kohlenwasserstoff C,H,. Erhitzt man «-Jod- 
thiophen mit Piperidin HN<C,H,, auf 200°, so bildet sich eine Base, 
welche in alkoholischer Lésung durch Natrium zu a,d-Dipiperidino-butan 

H,.>N-CH, -CH,-CH,-CH,-N<C,H,, reduziert wird }°. Hochhalogenierte 
Thiophen-Kérper liefern bei der Behandlung mit rauchender Salpeter- 
siure halogenierte, ungesattigte, acyclische Sauren!}, z. B.: 


C,Br,8 (Tetrabrom-thiophen) —> HO,C-CBr: CBr-CO,H (Dibrom-maleinsiure) ; 
CH,-C,Br,8 (Tribrom-e-thiotolen) —> CH,-CO-CBr: CBr-CO,H. 


Was nun die Konstitution’? des Thiophens betritft, so wird man 
nach den Synthesen des Thiophens selbst und seiner Homologen aus 


- 1 Vgl. V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 69. 
2 Vgl. Bampercer, B. 24, 1762 (1391). 
8 Vgl. dazu auch Harries, B. 34, 1491 (1901). 
4 V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 155. 
5 Kraces, Lrecss, J. pr. [2] 61, 328 (1900). 
6 TuyssEn, J. pr. [2] 65, 4, 18 (1902). 
7 Lanrry, C. r. 153, 73 (1911); 154, 1090 (1912); 155, 170 (1919), 
$8 Oporsx, C. 1905, II, 1796. 


9 SivsenndD’ C. 1911, I, 1841. — Vgl. dazu Sremxorr, A. 403, 14 Anm. (1914). 
10 Tout, B. 28, 2217 (1895). 1 Anceni, Cramician, B. 24, 74, 1347 (1891). 


2V el; V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 30 ff. 
Mryer-Jacogson, org. Ch. Ils. (1.u.2. Aufl.) 8 (August 1914) 
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y-Dicarbonsaiuren, y-Diketonen und y-Ketonsaéuren mit Hilfe von Sulfiden 
des Phosphors nicht daran zweifeln, daB in seinem Molekiil ein sulfid- 
artig gebundenes Schwefelatom die Endglieder einer Kette —C—C—C—C 
miteinander verknipft. Gegen die a priori am niachsten liegende An- 
nahme, daB von den vier Wasserstoffatomen jedes an ein anderes 
Kohlenstoffatom gebunden ist, hat sich bei dem eingehenden Studium 
der Substitutions-Derivate ein Widerspruch nicht ergeben, Sie kann 
um so mehr als gesichert gelten, als jede andere Verteilung der Wasser- 
stoffatome zu hodchst gezwungenen und unwahrscheinlichen Formu- 
lierungen fihrt. 

Somit bleibt wiederum die Frage der inneren Kernbindungen? 
iibrig, auf die eine endgiiltige Antwort in diesem Falle bisher ebenso 
wenig gefunden ist, wie bei den sonstigen aromatischen Stammkernen. 
Im Sinne der allgemeinen Erérterungen auf S. 11 ff wird man eines 
der beiden folgenden Symbole: 


HC, CH HC Ou 

nie a x 

BED BES ,> CH. 
Formulierung nach Kexuxé zentrische Formulierung 


bevorzugen; in Betracht gezogen sind auch die Formeln: 


CH HC == CH HO——-CH 


HO=— CH HC—>} 
Ae cae ee 
BE Sal a HOW Pegi: 


Dafiir daB die inneren Kernbindungen im Thiophen und im Benzol analog 
sind, sprechen auch thermochemische Beobachtungen?, welche zeigen, daB die 
Hydrierung den Warmewert in beiden Fillen adhnlich beeinfluBt. 

Zur Diskussion der bei den Derivaten eintretenden Isomerie- 
Verhaltnisse geniigt das vereinfachte Schema: 


(6) (6) 
8) lrg) 
Nw 


CONIC) 
Pe) 


@ (3) 


Fir den Stellungsnachweis bieten die synthetischen Bildungs- 
weisen die beste Grundlage. So muB das aus Methyl-bernsteinsdure 
durch Schwefelphosphor erhaltliche Methyl-thiophen: 


* Vgl. dazu: Kwors, A. 248, 231 (1886). — Nasin1, Scata, G. 17, 72 (1887). — 
Cramician, Anczti, B. 24, 1349 (1891). — Bampercer, B. 24, 1762 (1891). — Nasinq, 
Carraza, G. 24, I, 256 (1894). — Lxmourr, A. ch. [8] 5, 48 (1905). — Opvoxsxs, 
C. 1905, II, 1797. — Tscurrscumasm, J. pr. [2] 86, 410 (1912), — Vgl. auch Purvis, 
Soc.. 97, 1658 (1910). 

® SrouMANN, Kueper, J. pr. [2] 43, 20 (1890). 
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CH, —CH.CH, CH—C-CH, 
CO-OH CO-OH CH-S§-CH 


die #-Verbindung sein, das aus Livulinséure entstehende Isomere — 
vel. die Formelreihe auf S. 112 — aber die w-Verbindung. Das Di- 
methyl-thiophen, zu dem man vom Acetonyl-aceton durch die Schwefel- 
phosphor-Reaktion gelangt: 
Pamplin 
CH,-CO. CO-CH, CH,:C:8..0-CH, 


muB die beiden Methyle in 2.5-Stellung enthalten; usw. 

Fiir die Benennung der Thiophen-Kérper werden haufig auch 
die folgenden, von V. Meyrr vorgeschlagenen Radikal-Bezeichnungen 
benutzt: 

—C,H,S: Thienyl; —CH,-C,H,S: Theny]; —CO-C,H,S: Thenoyl. 


1. Einkernige Thiophen-Kérper. 


Das Thiophen C,H,S findet sich! im Steinkohlenteer. Da es fast 
den gleichen Siedepunkt wie Benzol besitzt, haftet es — wie S.110 schon 
hervorgehoben wurde — dem aus Teer gewonnenen ,,Handels-Benzol* 
an. Der Gehalt des Handels-Benzols an Thiophen? betrigt hodchstens 
0,5 °/,, in neuerer Zeit erheblich weniger. 

Um das Thiophen aus dem Handels-Benzol zu isolieren, stiitzte 
sich V. Meyer? bei den Untersuchungen, die ihn zur Entdeckung des 
Thiophens fithrten, auf den Umstand, daB durch konzentrierte Schwefel- 
sdure das Thiophen leichter als das Benzol sulfuriert wird. Durch 
Schiitteln des Handels-Benzols mit konz. Schwefelsiure in passenden 
Verhialtnissen la8t sich daher eine Schwefelsiure-Schicht gewinnen, 
welche hauptsichlich Thiophen-sulfonsiure neben weniger Benzol-sulfon- 
saure enthalt; das hieraus dargestellte thiophensulfonsaure Blei liefert 
dann bei der Destillation mit Salmiak unter Abspaltung der Sulfogruppe 
das Thiophen selbst. Spater hat Dimrorn* eine bequemere Methode 
angegeben, die darauf beruht, daB das Thiophen leichter als Benzol 
»mercuriert“ wird; erwarmt man thiophenhaltiges Benzol mit waBriger 
Quecksilberacetat-Lésung auf Siedetemperatur, so scheidet sich ein 
Quecksilber-Derivat des Thiophens (vgl. S. 123) ab, aus dem durch 
Destillation mit verdiinnter Salzsiure das Thiophen ohne Verlust zuriick- 
gebildet wird. 


1 Uber das Vorkommen im Braunkoblenteer s. Heuster, B. 28, 493 (1895), 
in einer Naphtha: Cuarirscuxow, C. 1899, II, 920. ; 

2 Vel. dazu: V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), 7, 9—11. 
— OC. Scuwaxsg, ‘B. 37, 324 (1894). C. 1905, I, 1114. — Liesermann, Prevs, B. 37, 
2463 (1904). 

3 Vgl. ,,Die Thiophengruppe“ (Braunschweig 1888), 8S. 3—5, 9—15. 

4 B. 32, 159 (1899); 35, 2035 (1902). 
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Vorkommen und Darstellung des Thiophens. 


Auf d “die Reaktionsfihigkeit ds Benzols gegentiber Quecksilbersalzen hat man 
auch Methoden zur quantitativen Bestimmung des Thiophens im Handels- 
Benzol gegriindet'. Zuverlissiger scheint indessen die colorimetrische Bestimmung 
auf Grund der Indophenin-Reaktion zu sein®. Auf diese Farbenreaktion oder andere 
(Naheres vgl. S. 117—118) stiitzt man sich auch fiir den Nachweis des Thiophens®. 

Die Befreiung des Benzols von Thiophen* erfolgt durch Behandlung mit 
Schwefelsiure. 

Zur Darstellung des Thiophens bietet die schon 8. 111 mit- 
geteilte Bildung durch Destillation von bernsteinsaurem Natrium mit 
Dreifach-Schwefelphosphor einen geeigneten Weg, da sie eine reichliche 
Ausbeute liefert. Uber Bildung aus Succindialdehyd®-s. Bd. J, Tl. I, 
S. 818. Auf die Entstehung geringer Mengen von Thiophen iat man 
bei mehreren Reaktionen zwischen aliphatischen Verbindungen und 
Schwefel oder Schwefelphosphor infolge des positiven Ausfalls der 
Indophenin-Reaktion geschlossen, ohne daB aber ein sicherer Nachweis 
durch Isolierung des Thiophens gefiihrt.wurde®. Theoretisch besonders 
interessant erscheint die Vereinigung von Acetylen mit Schwefel zu 
Thiophen: 


CH CH _ CH—CH | 
CH+S+CH ° £CH-S-CH”’ 


doch 1&8t nach neueren Untersuchungen das Kinleiten von Acetylen in 
erhitzten Schwefel nicht Thiophen, sondern das zweikernige Thiophthen 
(S. 144—145) entstehen’. Durch Uberleiten von Acetylen tiber Pyrit bei 
etwa 280—310° erhalt man aber in reichlicher Menge eine F'lissigkeit, 
die zu etwa 40—50 °/, aus Thiophen besteht®. 

Das Thiophen® ist ein farbloses, auBerst leicht bewegliches Ol, das 
einen schwachen, wenig charakteristischen Geruch besitzt und mit 


? Vgl. dazu: Deniats, Bl. [3] 13, 537 (1895); 15, 1064 (1896). A. ch. [8] 12, 
398 (1907). — Dimrorn, C. 1901, I, 454. — C. Sei! B. 38, 2208 tii 

2 C, Scuwarse, Ch. Z. 29, 895 (1905). 

§ Vel. hierfiir auch Bete L. Wotr, B. 46, 2215 (1913). ~ 

* Vel. dazu: C. Scawaxse, C. 1905, I, 360. — Etterron, C. 1912, I, 1518. — 
Vgl. auch Socrféré anonyme vE Sr. Denis, D.R.P. Nr. 79505 (Frou. 4, 31). 

5 Harries, B. 34, 1496 (1901). 

° Vgl. dazu V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 16 ff. 

7 Caretix, Bl. [4] 3, 151 (1908). — Oxcusner pe Conincr, C. 1908, II, 605. 

8 STEINKOPF, Kincunozr, D.R.P. 252375 (C, 1912, II, 1707). A. 403, 1 (1914). 

® Uber die physikalischen Konstanten s. V. Morea, Die Thiophengruppe 
(Braunschweig 1888), S. 20ff. — Siehe ferner: Uber spexéfisches Gewicht, Molekular- 


. refraktion und magnetische Rotation: Knors, A. 248, 177, 204, 207 (1886). — Nasint, 


Scara, G. 17, 69 (1887). — W. H. Perxin sen., Spe. 69, 1204, 1244 (1896); iiber 
Absorptionsspektrum: Purvis, Soc. 97, 1653, 1656 (1910); iiber kryoskopisches Ver- 
halten: Bacumann, Ph, Ch. 22, 611 (1897). — Ampona, Rimarorr, G. 27, I, 40, 52 
(1897); iiber Azsoxiohonefaktar oe Volum der Molekiile: Carrara, Ferrari, G. 36, I, 
427 (1906). — Davies, C. 1912, II, 1606; tiber cnnere Reibung: Easeoninear. Ph. Ch. 
84, 669 (1913); iiber Verbionnwnaeeeees Berrseot, Matienan, BI. [8] 4,-252 (1890); 
liber Dielektrixitéts- Konstante: Eacrrs, C. 1904, I, 1390; iiber magnetische Doppél- 
brechung: Corron, Mouton, A. ch: [8] 28, 220 (1913). 


Eigenschaften des Thiophens. 117 


Wasser nicht mischbar ist. Ks siedet bei 84° und zeigt D?° = 1-066. 
In einer Kaltemischung von Ather. und fester Koblensiure “orstarrt es 
zu Krystallen, die dem festen Benzol sehr 4bnlich sind. Der Dampf 


des Thiophens ist bis 340° bestindig!; beim Durchleiten durch eine. 


mafig rotglihende Platinréhre erfolgt Bildung von Dithienyl H,SC,—C,H,S 
(s. S. 127—128). 

Gegen Alkalien ist das Thiophen durchaus bestindig. Beim Sieden 
uber Natrium bleibt es unverindert. Gegen Permanganat ist es be- 
standig’; von Salpetersiure aber wird es mit groBer Heftigkeit oxy- 
diert. Auch Wasserstoffsuperoxyd® zerstért immer einen ‘Teil des 
Thiophens unter Bildung von Schwefelsiure. Li8t man es aber in ge- 
wissem Mengenverhiltnis auf eine verdiinnte Lisung von Thiophen in 
Essigsiure einwirken, so scheidet sich ein farbloses Ol ab, das durch 
fraktionierte Destillation sich in zwei Teile von der Zusammensetzung 
C,H,SO, (Sdp.: gegen 130°; D?°= 1-26) und C,H,SO, (Sdp.: 158—160°, 
D*° — 1-43) trennen lat; die erstere Fraktion wird durch nascierenden 
Wasserstoff in Thiophen zuriickverwandelt, die letztere widersteht der 
Reduktion. Diese Produkte enthalten jedenfalls den aufgenommenen 
Sauerstoff in Bindung mit Schwefel. 

Mit ammoniakalischer Nickelcyaniir-Lésung* gibt Thiophen einen krystalli- 
nischen violettweifen Niederschlag 3NiCy,, 3NH;, C,H,S. — Auch mit organischen 
Kérpern (z. B. Triphenyl-methan) kann Thiophen zu ,,Verbindungen héherer Ord- 
nung“ zusammentreten® (,,Krystall-Thiophen‘). 

Uber die auBerordentliche Substituierbarkeit des Thiophens s. 8.112 
119—120, 123. 

Sehr charakteristisch sind fir das Thiophen mehrere Farben- 
reaktionen®, Unter ihnen ist in erster Linie die schon mehrfach er- 
wihnte ,.Indophenin-Reaktion“ hervorzuheben, — eine tiefe Blau- 
farbung, welche bei gelindem Erwarmen’? mit Isatin und konzentrierter 
Schwefelsiure eintritt, auf der Bildung des Farbstoffs ,,Indophenin“ 
(vgl. Kap. 8 bs »Derivaten des Isatins“): 


CH Sco (Isatin) + C,H,S = H,0 + 0,.H,ONS (Indophenin) 


nce 
beruht und die minimalsten Thiophen-Mengen nachzuweisen gestattet. — 
Viele Kérper, welche gleich dem Isatin im Molekiil den Komplex 
—CO-CO— enthalten, geben ebenfalls Farbstoffe, so das Benzil C,H,- 
CO-.CO-C,H,, die Phenyl-glyoxylsaure C,H,-CO-CO-OH, das Alloxan 


1 Paw.ewsk1, B. 21, 2141 (1888). 

2 Ancent, Aussanpri, R.A.L. [5] 20, I, 314 (1911). 

® Tanrry, C. r. 153, 73 (1911). 

4 XX. A. Hormann, Arnotpi, B. 39, 342 (1906). 

> Lispermann, B. 26, 853 (1893). 

6 Vgl. V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 7—8, 22 ff, 
39—41, 287—288. — Vgl. auch Krets, Ch. Z. 26, 523 (1902). 

7 Vgl. dazu: Srorcn, B. 87, 1961 (1904). — Lizpermann, Prevs, B. 37, 2464 (1904). 
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118 Homologe des Thiophens. 


NH-CO_ OR a a OH. _£0.-CO 
COS aH. C909: das Phthalon-imi Sco. NH’ 


naphthenchinon? Og >€O (S. 137); hierher gehort auch das 


das Thio- 


hiufig als Reagens auf Thiophen-Kérper benutzte Phenanthrenchinon 
C,H,-CO 


C,H,-CO? 
C, nce 50S besitzt® und sich in Chloroform mit smaragdgriiner Farbe 
ibs i. "LAUBENHEIMER sche Reaktion“). — Wichtig, wenn auch der Indo- 
phenin-Reaktion an Empfindlichkeit erheblich nachstehend, ist ferner 
die Lirspermannsche Reaktion’: Blaufarbung beim Schiitteln von thio- 
phen-haltigem Benzol mit nitrose-haltiger Schwefelsaure. 

Homologe des Thiophens® sind in stattlicher Zahl bekannt ge- 
worden. Zunachst ist zu erwihnen, daB das Toluol und das Xylol des 
Steinkohlenteers von Monomethyl- bzw. Dimethyl-thiophenen begleitet 
werden, gerade wie das Benzol vom Thiophen selbst. Diese Beimengungen 
bedingen es, daB die Handelspraparate von Toluol und Xylol gewisse 
Farbenreaktionen (vgl. oben) zeigen, wahrend sie nach der Reinigung 
durch Schiitteln mit konz. Schwefelsaure diese Fahigkeit verloren haben, 
,inaktiv’ geworden sind. — Sodann kann man das Thiophen selbst in 
Homologe tiberfiihren, indem man dessen Halogenderivate (besonders das 
w-Jod-thiophen, 8. 120) der ,,Firricschen Reaktion’ — Behandlung mit 
Natrium und Alkylhalogeniden — unterwirft, z. B.: 


dessen Thiophen-Kondensationsprodukt die Zusammensetzung 


C,H,-Br + J-C,H,S + 2Na = NaJ + NaBr + C,H,-C,H,S; 


auch die Frrepeu-Crarrssche Reaktion ist zum Aufbau von Thiophen- 
Homologen benutzt worden. — Endlich bieten die S. 111—112 be- 
sprochenen, von aliphatischen y-Dicarbonsauren, y-Diketonen und y-Keton- 
sauren ausgehenden Synthesen mannigfache Wege zur Gewinnung von 
homologen Thiophenen; sie verlaufen haufig in einer praparativ vorteil- 
haften Weise und haben ferner, wie an der Hand der S. 114—115 ge- 
gebenen Erérterungen leicht ersichtlich ist, den- Vorteil, daB man ihnen 
sichere Anhaltspunkte zur Beurteilung der Seitenketten-Stellung ent- 
nehmen kann. 


1 Oster, B, 37, 3349 (1904), 

* Bezprix, Frrepranper, K6niegr, B. 41, 229, 285 (1908). 

5 Oster, B. 37, 3352 (1904). 

* Vgl.: Lizpermann, B. 20, 3231 (1887). — C. Scuwatre, B. 37, 324 (1904). 
C. 1905, I, 1114. — Lixpermann, Prevs, B. 37, 2461 (1904). 

° V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 19—20, 35—60, 
280—283. — S. ferner: Rurri, B. 20, 1746 (1887). — Zeuinsxy, B. 21, 1835 (1888). 
— Oporsk1, C. 1905, If, 1797. — Smerrap, C. 1911, II, 1841. — Lanrry, C. r. 
153, 821 (1911). — Sremxopr, A. 403, 11 (1914). 


Uber «-Allyl-thiophen O,H,-O,H,S s. GriscHKEWITSCH-TROCHIMOWSKI, 
C. 1911, I, 1851. 


Thiophen-tetrahydrid. 119 


Aus Isopren und aus 2.3-Dimethyl- -butadien- -(1.3) (Bd. I, Tl]. I, S. 886, 887) erhalt 
man durch Uberleiten iiber Pyrit bei dunkler phen 3- -Methy]- ae 3. 4-Dimethyl- 
thiophen in sehr geringer Ausbeute. 


Durch Vergleich mit den synthetisch Ee vonkeren Thiophen-Homo- 
logen, Oxydation zu Carbonsduren u. dgl. hat man ermitteln kénnen, 
daB die Thiophen-Kérper des Steinkohlenteers die folgende Struktur 
besitzen: 


| —CH. | ey | H,C— | CH 
re 3 ae : 3 Pe St it 
2-Methyl-thiophen 3-Methyl-thiophen 2. 5-Dimethyl]-thiophen ! 
(a-Thiotolen) (6-Thiotolen) (Thioxen) 


- Die homologen Thiophene sind farblose, dem Thiophen ahnliche 
Ole. Ihre physikalischen Konstanten werden durch die Tabelle Nr. 1 
(S. 121) erlautert, welche auch andere Thiophen-Derivate umfa8t und 
Konstanten Patrirecienter Benzol-Kérper enthalt, aus denen die groBe 
Abnlichkeit der Thiophen- und Benzol-Reihe erkennbar wird. — Die 
homologen Thiophene geben Farbenreaktionen wie das Thiophen selbst 
(S.117—118) mit mehr oder weniger verinderter Nuance; so entsteht aus 
«-Methyl-thiophen bei der ,.LavBENHEIMERSchen Reaktion“ (mit Phenan- 
threnchinon) ein blaugriiner Farbstoff, der von Ather mit prachtvoll rot- 
violetter Farbe aufgenommen wird. Das Tetramethyl-thiophen (CH,),C,S 
aber, das simtliche Wasserstoffatome des Kerns substituiert enthilt, ist 
nicht mehr zur Farbstoffbildung fahig. 

Die niederen Homologen des Thiophens werden haufig mit Trivial- 
namen belegt, welche an die entsprechenden Homologen des Benzols 
erinnern sollen: Thiotolen = Toluol der Thiophen-Reihe, Thioxen = 
Xylol der Thiophen-Reihe (s. oben die Formeln). 


Thiophen-tetrahydrid? (Tetrahydro-thiophen, Tetramethylen-sulfid) 
cs 
CH,: S-CH, 
Br-[CH,],-Br mit Kaliumsulfid in waBrig-alkoholischer Lésung; durch Hydrierung 
von Thiophen ist es bisher nicht erhalten worden. °Es ist eine farblose Fliissig- 
keit, siedet bei 119° und vereinigt sich im Gegensatz zum Thiophen mit Methyl- 
jodid zu einem Jodmethylat. 


entsteht fast quantitativ durch Umsetzung von Tetramethylen-bromid 


Daf Halogen-Derivate® aus dem Thiophen und seinen Homologen 
mit gréBter Leichtigkeit durch direkte Halogenierung (ohne Zuhilfe- 


1 Daneben finden sich Isomere; vgl.: Kitr, B. 28, 1807 (1895).. — Keser, 
B. 29,°2560 (1896). 
2 y, Braun, Trimprer, B. 43, 547, 549 (1910). — Homologes: v. Braun, 


B. 43, 3223 (1910). . 

3 VY. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), 8. 70—73, 76—90, 92—95. 
— S. ferner: Ruri, B. 20, 1741 (1887). — Anes, Cramicran, B. 24, 74, 1347 
(1891). — Marcvsson, B. 26, 2457 (1893). — Tout, Eperward, B. 26, 2945, 2947 (1893). 
— Tout, K. Scuurrz, B. 27, 2834 (1894). — Tuyssen, J. pr. [2] 68, 5 (1902). — 


= 
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nahme von ,,Halogen-Ubertragern“) erhalten werden kénnen, wurde schou 
S.112 betont. Die Neigung des Thiophen-Kernes, sich mit Halogen zu 
beladen, ist so groB, da hiiufig Seitenketten (Alkyle, Carboxyl, Benzoyl) 
eliminiert werden, um dem Halogen Platz zu machen; so entsteht z. B. 
beim Stehenlassen von Propyl-dibrom-thiophen mit reinem Brom nach 
einiger Zeit in heftiger Reaktion das Tetrabrom-thiophen. Infolge dieser 
Neigung tritt auch, wenn man unter Bedingungen arbeitet, die bei den 
Benzol-Homologen die Halogenierung in der Seitenkette begiinstigen (Licht 
und Warme), bei den Thiophen-Homologen (wenigstens den a-Alkyl- 
thiophenen) das Halogen zunichst ‘meist in den Kern, nicht in die Seiten- 
kette. Durch erschépfende Behandlung mit Brom konnten aber beim 
2.5-Dimethyl-thiophen alle Wasserstoffatome -— auch diejenigen der 
Methyle — unter Bildung von Octabrom-thioxen (Br,C),C,Br,S ersetzt 
werden. Konstanten einiger Halogen-Thiophene s. in der Tabelle Nr. 1 
auf 8. 121. 

Die Polybrom-Derivate sind meist schén krystallisierende Verbindungen, 
die sich zur Identifizierung der Thiophen-Homologen eignen. Die Chlorierung und 
Bromierung auf den Eintritt eines Halogenatoms zu beschranken, ist schwierig. 
Leicht gelingt indessen die Gewinnung des Monojod-thiophens durch Behand- 
lung von Thiophen mit Jod und Quecksilberoxyd in der Kalte. Diese Verbindung 
hat daher vielfach als Ausgangsmaterial fiir Synthesen gedient; da sie mit Methyl- 
jodid und Natrium das «-Thiotolen liefert, enthilt sie das Jod in e-Stellung. Beim 
Versuch, sie in ein Jodidchlorid tiberzufiihren, wurde unter Abscheidung von Jod 
Tetrachlorthiophen-tetrachlorid (Schmelzp. gegen 215°) erhalten’. 

Durch kalte konzentrierte Schwefelsiure werden Thiophen und seine 
Homologen leicht sulfuriert. Der Umstand, daB die Sulfurierung leichter 
eintritt als bei den entsprechenden Benzol-Kérpern, gibt, wie S. 115, 
116 u. 118 mitgeteilt wurde, ein Mittel, die Teerpriparate von den Bei- 
mengungen der Thiophen-Reihe zu befreien. Die Sulfonsiuren?, wie 
HO,S.C,H,S, haben ein weiteres Interesse dadurch erlangt, daB es mit 
ihrer Hilte (durch Abspaltung der Sulfogruppe) gelang, aus den Teer- 
fraktionen zu Produkten zu gelangen, welche reich an Thiophen-Korpern 
sind und deren Isolierung gestatten. 

Auf reines Thiophen wirkt konzentrierte Schwefelsiure zersetzend unter starker 
Entwicklung von schwefliger Siure und Bildung einer unléslichen amorphen Masse. 
Glatt gelingt aber die Sulfurierung, wenn man das Thiophen in verdiinnter Petrol- 
ather-Liésung mit konzentrierter Schwefelsiure schiittelt. Auch beim Eintragen von 
Thiophen in gekiihlte, schwach rauchende Schwefelsiure wird die Bildung jenes 
amorphen Produktes gréBtenteils vermieden, wenn man nach kurzer Einwirkung in 


Ororsgr, ‘0. 1905, I, 1255; 1905, II, 1796. — Voxrman, R. 26, 298 (1907). — 
GatrerMan A. 393, 230 (1912). — Lanrry, C. r. 154, 190 (1912). — Gnriscuxr- 
witscy-TRrocuimowsk1, Mazurewirscn, CO. 1912, II, 1561. 


? Witezropt, J. pr. [2] 33, 150 (1886). — Vgl. auch E. A. Werner, Soc. 89, 
1628 (1906). 


* VY. Mever, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 111—125, 128—149, 
269. — S. ferner Keiser, B. 28, 2563 (1896). 
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Tabeile Nr. 1. 


ae ene ee 


Name des 


| 


| 
( 
{ 
1 


Siedep. (bzw. 
Schmelzp.) des 


Tiloplren’ Derivats Formel Schmelzp.| Siedep. | Spez. Gew. analogen 
| Benzol-Derivats 
2+Methyl-thiophen CH,-C,H,S — 112—113° — my dade 
3-Methyl-thiophen ‘ = 114% korr.) | 1-025 (#6/,) | 111° 
2-Athyl-thiophen . C,H,-C,H,8 — 182—184°| 0-990 (%4/,,) | 135° 
(korr.) 
2.3-Dimethyl-thiophen . | (CH,),C,H,S a 186—137°| 0-994 (?4/,,) | 143° 
: (korr.) 
3.4-Dimethyl-thiophen . rf di 144—146°| 1-008 (?%/,,..)| 143° 
2.4-Dimethyl-thiophen . 53 — 137—188°| 0-996 (79/,.) | 189° 
(korr.) 
2.5-Dimethyl-thiophen . — 134° (korr.) | 0-992 (*9/,) | 187° 
(730 mm) ; 
Tetramethy]-thiophen | (CH,),C,S _ 182—184°;| 0-944 (77/2). | 204° 
(unkorr.) | 
2-Brom-thiophen . Br-C,H,S — 149—151° — 15S 
(unkorr.) 
Tetrabrom-thiophen . Br,€,8 +114° | 326°(korr.) — 329° 
2-Jod-thiophen . .. J°C,H,S — 182° — 189° 
(unkorr.) 
2-Nitro-thiophen 0,N-C,H,S +46-5° | 224—2250 sas 209° 
(korr:) 
2-Amino-thiophen . H,N-C,H,S — TI—79° _ 71° (9 mm) 
(11 mm) 
o-Thenyl-alkohol . HO-CH,-C,H;S — 207° —_ 205° 
e-Thiophen-aldehyd . H-CO-C,H,S | — 192° | 1-215 (#4/;,) | 179° 
o-Acetothienon . CH,-CO-C,H,S — 213-+5° | 1-167 (*4/9,) | 202° 
| (korr.) ; 
«-Thiophensiure . -HO-CO-C,H,S8 || 126-2° | 260°%korr.) — 121° (Schmelzp.) 
6- s nae 62 188-4° a a 249° (Siedep.) 
o«-Thiophensdure-amid H,N-CO-C,H,S a ea 0 —~ — 128(Schmelzp.) 
6- ” ” 178 Sy va 
u,«-Dithienyl SH,C,°C,H,S S32 260° _ 
. ; (unkorr.) 254° (Siedep.) 
B, p- ” oo ee) 132° ar Me 
Di-c-thienyl-keto CO(C,H,§), 87—88° 326° = 306°, 
: (unkorr.) 
Triphenyl-thienyl-methan | (C,H;),C-C,H,S 237° eae v — AS 10 aos ae 
(korr.) . 


Eiswasser gieBt; man erhilt dann neben der Sulfonsiure 
Uber die Bildung der Sulfonsiiu:en uus Ketonen s. S. 125., 


Die Gewinnung von Nitro-Derivaten? aus den Thiophen-Kérpern 


ein Dithienyl! (S. 128). 


1 -TOHL, B. 27, 665 (1894). — S. ferner Tout, K. Scnurrz, B. 27, 2834 (1894). 
2 VY, Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S.95—107, 125—128. 
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gelingt durch direkte Nitrierung mit Salpetersiure; doch mu8 man — 
da die Salpetersiure mit groBer Heftigkeit auch oxydierend wirkt (vgl. 
S. 117) — sowohl beim Thiophen selbst wie bei seinen Homologen mit 
groBer Vorsicht arbeiten. Glatte Bildung von «-Mononitro-thiophen 
erfolgt bei der Behandlung mit Benzoylnitrat in Tetrachlorkohlenstoff- 
Lésung! oder mit einem Gemisch von starker Salpetersiure und Hssig- 
siureanhydrid?. Das Mononitro-thiophen — Konstanten s. in der Tabelle 
Nr. 1 auf S. 121 — erinnert in seinen AuBeren Eigenschaften mehr 
an das p-Nitrotoluol als an das Nitrobenzol; es erstarrt sehr leicht, 
krystallisiert aus Alkohol in fast weiben Nadeln, schmeckt intensiv siiB* 
und riecht angenehm nach Bittermandelél. Am Licht farbt es sich 
rasch rot. Kalte waBrige Alkalien lésen es nicht, beim Kochen aber 
geht es mit tiefbrauner Farbe in Lisung. Mit Isatin und Schwefel- 
siure tritt keine Farbenreaktion ein. 

Beim Nitrieren mit Salpetersiure erhilt man aus Thiophen als Hauptprodukt 
Dinitro-thiophen, das in Alkohol mit einem Tropfen Kalilésung eine héchst 
intensive dunkelrote Lésung gibt. Es vereinigt sich mit aromatischen Kohlenwasser- 
stoffen (Benzol, Naphthalin usw.) — analog dem Trinitrobenzol und der Pikrin- 
siure — zu gut krystallisierenden Verbindungen. 

Die Reaktion der Nitroverbindungen zu entsprechenden Amino- 
Derivaten* macht Schwierigkeiten, da die meisten Reduktionsmittel unter 
Abspaltung von Schwefelwasserstoff eine weitergehende Verainderung be- 
wirken. Bei vorsichtiger Anwendung von Zinn und Salzsaure gelingt 
aber die Gewinnung von «-Amino-thiophen (,,Thiophenin“) aus 
a-Nitro-thiophen. Ks stellt eine schwach gelbliche Fliissigkeit von 
typischem Anilin-Geruch dar, siedet unter 1 mm Druck bei 61—62°, 
zerfallt jedoch beim Erhitzen unter Atmospharen-Druck in 
Ammoniak, Schwefelwasserstoff und einen kohligen Riickstand. 
Bei, vélligem LuftabschluB ist es einige Tage bestiindig; die geringsten 
Spuren Sauerstoff bewirken aber ein baldiges Dunkel- und Festwerden. 
Salpetrige Saure fihrt bei der Einwirkung auf die Lésung des Hydro- 
chlorids keine eigentliche Diazotierung herbei. Benzoldiazoniumchlorid 
verkuppelt sich damit leicht unter Bildung einer Aminoazo-Verbindung 
(C1H,N-)(C,H, -N,-)C,H,S. 

Das aus dem Thiophenin durch Acetylierung gewinnbare Acetyl- 
derivat — Acet-thiophenid CH,-CO-NH-C,H,S (Schmelzp. 160—161° 
— entsteht auch aus dem Oxim des Acetothienons CH,-C(: N-OH)-C,H,S 
durch ,,Brckmannsche Umlagerung“. Hieraus ergibt sich fiir die Amino- 
Gruppe des Thiophenins, sowie fiir die Nitro-Gruppe des Nitro-thiophens, 
dessen Reduktion zum Thiophenin fiihrt, die «-Stellung (vgl. S. 125). 


' Francis, B. 39, 3801 (1906). 

> Sremnxorr, Litrzxenvorr, D.R.P. 255394 (C. 1913,1, 476). A. 403, 17, 27 (1914). 

* G. Coun, Die organischen Geschmackstoffe (Berlin 1914), S. 149, 739. 

* V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 107—111. — Srzin- 
kopr, Lirzxenvorr, D.R.P. 257462 (C.1913, I, 1155). — Sremxorr, A. 4038, 17 (1914). 
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Aus dem Azid der o-Thiophensaure (vgl. S. 126) hat man durch die ,,Currtius- 
schen. Reaktionen“ (vgl. Bd. I, Tl. I, Si 629—630) Kohlensdure-Derivate des 


a-Amino-thio hens, wie hal Di 1 wurd h 
= = i 
p ? HC. S. C. NH-CO.- 0G, H, erhalten. lese urden scnon 


durch gelindes Erhitzen mit Salzsiure vollstindig unter Salmiakbildung zersetzt. 

Bei der Kombination des Thiophen-Kerns mit Substituenten, deren 
Ankniipfungsglied ein Stickstoffatom ist, stellen sich, wie die Bedingungen 
der Bildung von Nitro- und Amino-thiophen und das Verhalten des Amino- 
thiophens zeigen, nicht unerhebliche Abweichungen gegeniiber den Verhilt- 
nissen der Benzol-Reihe ein. Bei der Bildung von metallorganischen 
Derivaten wiederum finden wir Analogie oder Uberlegenheit i in bezug auf 
die Leichtigkeit des Kintritts von Metallatomen. So reagieren die halo- 
genierten Thiophene mit Magnesium unter Bildung von Magnesium- 
Derivaten, die sich wie die Phenyl-magnesiumhaloide in mannigfacher 
Weise fiir Umsetzungen benutzen lassen% — Beim Schiitteln von 
Thiophen oder seinen Homologen mit waBriger Sublimatlésung (unter 
Zusatz von Natriumacetat) entstehen Chloromercuri-Verbindungen’, 
aus Thiophen selbst z. B. nebeneinander die Verbindungen OlHg-C,H,S 
(silberglanzende Blattchen; Schmelzp. 183°) und (ClHg),C,H,S, von denen 
die erstere bei Behandlung mit Acetylchlorid fast quantitativ das w-Aceto- 
thienon (S. 125) liefert: 


CH,-COCI + HgCl-C,H,S = CH,-CO-C,H,S + HgCl, 


und demgemaB die HgCl-Gruppe in 2-Stellung enthalt; fiir die Di-Verbin- 
dung wurde die 2.5-Stellung nachgewiesen. Daf waBrige Mercuriacetat- 
Lésung dazu dienen kann, das Thiophen aus Teer-Benzol in ,,mercurierter“ 
Form zu extrahieren, wurde schon 8.115 mitgeteilt; iiber die Zusammen- 
setzung der durch dieses Agens entstehenden Acetatomercuri-Ver- 
bindungen®4 lauten die Angaben der Literatur’ widersprechend. 


Osxy-Derivate der Thiophen-Kérper. Zu den ,,esocy clischen“ Hydroxyl- 
Abkémmlingen — den ,,Phenolen“ der Thiophen-Reihe — konnte 
man durch Verschmelzen von Sulfonsauren (S. 120) mit Atzalkali nicht ge- 
langen®, .Kin einfacher Vertreter aber — das dem p-Kresol entsprechende 
2-Methyl-5-oxy-thiophen’ (,,Thiotenol“) — ist synthetisch bei der 
Einwirkung von Phosphorpentasulfid auf Lavulinsaure (vgl. S. 111—112) 


1 Tuyssen, J. pr. [2] 65, 4, 16 ff. (1902). 

2 Vgl.: M. V. Tomas, Bl. [4] 5, 730 (1909). — Garrermann, A. 393, 229, 230 
(1912). — Griscukewrrscn-Trocammowsxi, Mazurewitscu, C. 1912, II, 1561. 

8 Vornarpt, A. 267, 172 (1892). — Sreinxorr, Bavermetster, A. 403, 50 (1914). 

4 Dmrota, B. 32, 758 (1899). C. 1901, I, 454. — C. Scuwarse, B. 38, 2208 
(1905). — Paouini, G. 37 I, 58 (1907). i 

5-Uber ein zur therapeutischen Verwendung vorgeschlagenes Priparat s. 
Narpeii, C. 1908, I, 1572. 

6 Vgl. V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 145. 

7 Paar, B. 19, 553 (1886). — Kues, Paat, B. 19, 555 (1886). 
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124 Thiotenol, Thenyl-alkohol, Thiophen-aldehyd. 


erhalten worden. Es ist ein farbloses Ol, das in einer Mischung von 
fester Kohlensiure und Ather erstarrt, riecht unangenehm, siedet unter 
40 mm Druck bei 85° und ist gegen Licht und Luft ziemlich un- 
bestiindig; in Wasser ist es schwer, in Natronlauge leicht léslich. Aus der 
alkalischen Lésung wird es durch Kohlensaéure unverandert ausgefallt. 
Mit Isatin und Schwefelsiure gibt es schon bordeauxrote Farbenreaktion. 

Der einfachste Alkohol der Thiophen-Reihe — Thenyl-alkohol HO-CH,- 
C,H,S — ist aus dem entsprechenden Aldehyd (s. u.) durch konzentrierte Kalilauge 
gewonnen worden! (,,Cannizzarosche Reaktion“). — Zu tertidren Alkoholen wie 
(CH,),C(OH)-C,H,S ist man durch Kombination von Thienyl-magnesiumjodid (vgl. 
S. 123) mit aliphatischen Ketonen gelangt?. 


‘ 


Unter den Oxo-Derivaten der Thiophen-Reihe ist zunachst der a-Thio- 
phen-aldehyd® (¢-Formyl-thiophen) HCO-C,H,S aufzufiihren, den 


‘man durch trockene Destillation von Thienyl-glyoxylsaure (vgl. S.125) oder 


durch Reaktion zwischen @-Jod-thiophen (S. 120), Magnesium und Ortho- 
ameisensiureester bereiten kann. Uber seine merkwiirdige Bildung aus 
a-Chlor-glutaconaldehyd s. Bd. I, Tl. II, 8.878. Konstanten s. in der 
Tabelle Nr. 1 auf 8.121. Er riecht abnlich wie Benzaldehyd und ver- 
halt sich im allgemeinen wie dieser; so bildet er mit alkobolischem 
Ammoniak ein Hydramid C,,H,,N,S, (Schmelzp. 111-5°). 

Exocyclische Ketone‘ sind in groBer Zahl durch Einwirkung von 
Siurechloriden in Gegenwart von Aluminiumchlorid (und Ligroin als 
Verdiinnungsmittel) auf Thiophen, seine Homologen und Halogen-Derivate 
dargestellt worden, z. B.: 


C,H,-COC] + C,H,S = HCl + 0,H,-CO-C,H,S; 


iiber Bildung aus den Quecksilberderivaten vgl. S. 123. Sie haben als 
Zwischenglieder bei der Bereitung von Carbonsauren der Thiophen-Reihe 


* V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 148. 

® M. V. Tuomas, BI. [4] 5, 730 (1909). 

° V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 151—154. — S. ferner: 
Hanrzscn, B. 22, 2838 (1889); 24, 47 (1891). — H. Gotpscummpt, Zanour, B. 25, 
2588 (1892). — Hanrzscu, Wirz, B. 34, 841 (1901). — Dieckmann, B. 35, 3202 
(1902). — Griscukewirscn-Trocnimowsx, C. 1911, I, 1852. — GriscuxewrrscH-Trocut- 
mowsk1, Mazurewitscu, C, 1912, II, 1561. — Garrermann, A. 393, 230 (1912). 

Homologes: Griscuxkewrrscu-Trocuimowsk1, C. 1911, II, 1239. 

* V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 155—167, 171—188, — 
S. ferner: Rurri, B. 20, 1744 ff. (1887). — Vornarp, A. 267, 178, 184 (1892). — 
Keiser, B. 28, 1804 (1895). — Kraors, Attenporrr, B. 31, 1301 (1898). — Rimini, 
Ch. Z. 26, 266 (1899). — Freunp, K. Freiscuer, A. 373, 304, 330 (1910). — Keser, 
A. Scuwarz, B, 44, 1697 (1911); 45, 189, 144, 147 (1912). — Griscuxewirsca-TRocut- 
mowskI, Mazurewirscu, C. 1912, II, 1561. — Lanrry, C. r. 155, 171 (1912). — Srem- 
KopF, Bavermetster, A. 403, 58, 69 (1914). — Sisenrars, C. 1914, I, 1663. — 
G. Coun, P.C.H. 55, 737 (1914). 

Uber einen Ketoaldehyd — den o«-Thenoyl-acetaldehyd HOC-CH,-CO. 
C,H,S — s. Kerser, A. Scuwarz, B. 45, 2484 (1912). 
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gedient, da sie durch Oxydation mit kalter alkalischer Permanganat- 
Lésung leicht in Glyoxylsiuren tnd weiterhin in Kern-Carbonsauren 
verwandelt werden kénnen, z. B.: 


CH,-CO-C,H,S —> HO,C-CO-C,H,S —»> HO,C-C,H,8. , 
Acetothienon Thienyl-glyoxylsadure Thiophen-carbonsiiure 


Durch Pyroschwefelséure bei gewdhnlicher Temperatur werden diese 
Ketone als solche sulfuriert, durch konzentrierte Schwefelsiure bei 
langerem Erwirmen aber in Sulfonséuren des Thiophens bzw. seiner 
Homologen (S. 120) und Fetts’uren gespalten: 


R-CO-C,H,S + H,SO, = R-CO-OH + HO,S-C,H,S. 


Die einfachste Verbindung ist das Acetothienon (Methyl-o-thienyl-keton) 
CH,-CO-C,H,S, das dem Acetophenon entspricht und dhnlich wie dieses riecht, 
aber bei — 15° fliissig bleibt. Konstanten s. in der Tabelle Nr. 1 auf S. 121. Mit 
Tsatin und Schwefelsiure gibt es beim Erwirmen schon blaue Reaktion. Da die aus 
Acetothienon durch Oxydation (vgl. oben) entstehende Thiophen-carbonsiure (S. 126) 
auch aus a-Thiotolen gebildet wird, befindet sich die Acetyl-Gruppe in o-Stellung. — 
Leitet man Chlor in den Dampf von siedendem Acetothienon, so entsteht die dem 
Phenacylchlorid analoge Verbindung Cl-CH,-CO-C,H,S (Schmelzp. 47°). 

Hine heterovicinale Oxo-Verbindung ist die Thio-tetron- 
siiure!, zu der nian auf folgendem Wege gelangt ist: 


CH,-CO-Cl x CH,-CO-0C,H, ss CH,-C(OH): C-CO-OC,H, 
S-CO-CH, CO-0C,H,; s——_————CO 
Chlorid der Malonester 
Acetyl-thioglykolsiure 
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Thio-tetronsdure 


Sie krystallisiert aus Wasser in farblosen Nadeln, schmilzt bei 115° 
bis 117°, reagiert sauer und wird in alkoholischer Lésung durch Hisen- 
chlorid intensiv rot gefarbt. 


Carbonsiuiren der Thiophen-Reihe (bzw. ihre Derivate) hat man aut 
verschiedenen Wegen hergestellt, welche den Methoden zur Gewinnung 
von Carbonsaiuren der Benzol-Reihe nachgebildet sind, z. B.: 


1 Benary, B. 46, 2103 (1913). — Deriyate s. auch bei Benazy, B. 43, 1948 (1910). 

2 V, Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 188—248. — S. ferner: 
Rorri, B. 20, 1740 (1887). — Hanrzscu, B. 24, 48 (1891). — Sronmann, Kuxser, 
J. pr. [2] 43, 9, 12 (1891), — Anoexr, B. 24, 282 (1891). G. 21, I, 444 (1891). — 
SaLvAToRI, G. 21, II, 268 (1891). — Devas B. 25, 1311 (1892). — Geruacn, A. 
267, 153 (1892). — Gpgunouw B. 31, 2290, 2294 (1898); 33, 839 (1900). — TuysseEn, 
J. pr. [2] 65, 1 (1902). — Horneman, R. 23, 170 (1904). — Oporsxi, C. 1905 {1, 
1797. — Wastin R. 26, 293 (1907). — Gospnlust B. 43, 1938 (1910). — Lanrry, 
C. r. 155, 172 (1912). ' 
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126 T hiophen-carbonsdiuren. 
a a 
C,H,0-CO-Cl + 2Na + J-0,H,8 
= O©,H,0-CO-C,H,S + NaCl + NaJ (Worrzsche Synthese); 


H,N-CO-Cl + (CH,)C,H,S (bei Gegenwart von AICl,) 
= HCl + H,N-CO-(CH,)C,H,S (Garrermanns Harnstoffchlorid-Synthese); 


2KCN + (KO,§),C,H,§ = 2K,SO, + (NC),C,H,S (Mzrzsche Synthese); 


(H,C),C,H,S —» (HO,C)(H,C)C,H,S 
—»>  (HO,C),C,H,S (Oxydation von Thiophen-Homologen mit KMnQ,). 


Die praparativ wichtige Oxydation der Ketone zu Glyoxylsauren und 
Kern-Carbonsiuren. wurde schon S. 124—125 erwahnt. Zu diesen Um- 
wandlungen innerhalb der Thiophen-Reihe treten ferner einige, von ali- 
phatischen Kérpern ausgehende Synthesen’, z. B.: 


oe ae (bei 150—155°) = eer 
C-CO-OCH, ~ GH,0-CO-C-S«C-.CO-OCH, ’ 
C,H,0-CO—=CO-CO-0C,H, _ 0,H,-0H AO: C+—C-60-0G.H, 
x i! : : 
C,H,0-CO-CH,-S-CH,-CO-0C,H, + H,0 “ ¢,H,0-CO-C-S-C-CO-00,H, 


Die Thiophen-c-carbonsiiure («-Thiophensaiure) HO,C-C,H,S stellt man am 
besten dar, indem man Acetothienon mit Kaliumpermanganat zunichst zu Thienyl- 
glyoxylsiiure und diese dann weiter mit Wasserstoffsuperoxyd oxydiert (vgl. S. 125). 
Sie krystallisiert aus Wasser in farblosen Nadeln und sublimiert in langen durchsich- 
tigen Nadeln; bei der Destillation verbreitet sie, wie die Benzoesiure, zum Husten 
reizende Dimpfe. Die gesidttigte wiBrige Losung enthiilt bei 25° 0-75°/,. Mit Schwefel- 
siure und Isatin entsteht eine schén blaue Lésung. — Die Thiophen-8-carbonsiiure 
(¢-Thiophensadure) wird aus dem 6-Methyl-thiophen (vgl. S. 114—115) nach ver- 
schiedenen Oxydationsmethoden, aber immer in sechlechten Ausbeuten, gewonnen. 
Sie sublimiert in Blattern und ist mit Wasserdémpfen leicht fliichtig. Die bei 25° 
gesittigte wibrige Lésung enthalt 0-43°/,. Die Indophenin-Reaktion tritt ein, aber 
in weniger schéner Weise als bei anderen Thiophenkérpern. — Die beiden Sauren 
bilden miteinander Mischkrystalle; ihre Gemische (,a-Thiophensiure“) machen 
daher den Eindruck einheitlicher Substanzen und sind durch fraktionierte Krystalli- 
sation nicht zu trennen. — Die Schmelzpunkte der beiden Siuren und ihrer Amide 
s. in Tabelle Nr. 1 auf S. 121. 

Durch Reduktion mit Natriumamalgam ist die a-Siure in Tetrahydro-thiophen- 

H,C—CH, 
H,C-S-CH-CO,H 
Von Thiophen-dicarbonsiiuren sind vier Isomere méglich: 


«-carbonsiure — Schmelzp. 51° — iibergefiihrt worden. 


| ee ee -CO,H . HO, c CO,H 
HO,C-\ _+00,H, Leon, \ 100,H, We 

N y S 

1) Ine I) 


die Siuren der drei ersten Formeln sind bekannt. Die 2.5-Siiure oe I) erhalt 
man am besten aus a-Thiotolen, indem man dieses durch Propionylehlorid (und 


* Micuazt, B. 28, 1635 (1895). — Rusemany, Soc. 93, 627 (1908). — Hinspera, 
B. 48, 903 (1910); 45, 2413 (1912). 
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AICl,) in das Keton (C,H,-CO)(CH,)C,H,S iiberfiihrt, das dann mit Kaliumperman- 
ganat oxydiert wird. Sie entspricht ifi der Carboxyl-Stellung der Terephthalsidure | 
und abnelt ihr auch in den Eigenschaften. Bei der Zerlegung ihrer léslichen Salze 
fallt sie als undeutlich krystallinisches weiBes Pulver aus; in kaltem Wasser ist sie 
schwer, in heiBem Wasser leicht ldslich. Bis 350° erhitzt, schmilzt sie nicht, 
sublimiert aber dabei ohne Zersetzung. — Die 2.4-Siure (Formel II) wurde durch 
Oxydation des entsprechenden Thioxens bereitet und zersetzt sich bei 280°, wobei 
sie zum Teil sublimiert. — Die auf verschiedenen Wegen hergestellte 2.3-Siure 
krystallisiert aus Wasser in seidenglinzenden langen Nadeln. Sie ist ein Ana- 
logon der gewoéhnlichen Phthalsiure und gibt dementsprechend beim’ Erhitzen mit 
Resorcin eine braunrote Schmelze, die sich in Natronlauge mit prachtvoll griiner 
Fluorescenz lést. 

Interessant ist ein Vergleich der Aciditat fiir die Carbonsiuren der 
Thiophen-Reihe untereinander und mit entsprechend konstruierten Sauren 
der Benzol-Reihe. Die nachstehende kleine Tabelle gibt einige. Werte 
der elektrolytischen Dissoziationskonstante K fiir Thiophen-Kérper? in der 


ersten Kolumne, in der zweiten Kolumne die Vergleichszahlen: 


K Vergleichswerte K 
oa-Thiophenséure . .... . 0-0302 0-007 (Benzoesaure) 
6-Thiophenséure .. . a 0-0078 — 

Tetrahydro-c- pbiophenatiire Gace 0-0115 0-001 (Hexahydro-benzoesiure) 
a-Thienyl-glyoxylsiure . . . . ca. 7-9 ca.6-1 (Phenyl-glyoxylsaure). 


Die Sauren der -Thiophen-Reihe sind durchgehends stirker als die- 
jenigen der Benzol-Reihe; in der @-Stellung (der Nachbarstellung zum 
Schwefelatom) ist das Carboxyl dissoziationsfahiger als in der 6-Stellung. 


II. Mehrkernige nichtkondensierte Thiophen-Systeme. 


An erster Stelle sind hier die Dithienyle? zu besprechen, welche 
in drei stellungsisomeren Formen: 


HC——CH HC——CH HC——C =O OH HC——CH _ C—CH 
T) HC Cae CH, 189) HC CH HC CH, Il) HC ee HG CH 
ae 
Mane ee % 5 


denkbar sind. Die Verbindungen der beiden ersten Formeln sind auf 
Wegen erhalten worden, die tiber ihre Struktur keinen Zweifel lassen, 
nimlich I («#,«-Dithienyl) durch Erhitzen von e-Jod-thiophen (vgl. S. 120) 


1 Vgl.: Osrwaup, Ph. Ch. 3, 384 (1889). — Baper, Ph. Ch. 6, 313 (1890). — 
HanrzscH, Mioratr, Ph. Ch. 10, 16 (1892). — Lovin, Ph. Ch. 19, 458 (1896). — 
Vorrman, R. 26, 297, 299 (1907). 

2 Naunsen, B.17, 789, 2197 (1884). — Tout, Exsernarp, B. 26, 2945, 2947 
(1893). — Tou, B. 27, 665 (1834). — Auwers, T. V. Brept, B. 27, 1741 (1894). — 
Tout, K. Scuurrz, B. 27, 2834 (1894). — Eseruanp, B. 27, 2919 (1894); 28, 2385 (1895). 

Uber eine Verbindung, die als Dithienyl-thiophen(,,Trithienyl) (SH,C,) 
C,H,S betrachtet wird, s.: Renarv, C. r. 112, 49 (1891). — Lanrry, @. r. 155, 
836 (1912). 


Trithio-dibutolacton. _ 


mit fein verteiltem Silber, II (8,8-Dithienyl) aus der Butan-«,6,7,0-tetra- 
carbonsiure (Bd. I, Tl. II, S. 471) durch die Schwefelphosphor-Reaktion. 
Das «,a-Dithienyl entsteht ferner, wie Touu fand, durch Kintragen von 
Thiophen in schwach rauchende Schwefelséure (neben Thiophen-sulfon- 
sure, s. S, 120). Beim Durchleiten von Thiophen-Dampf durch eine rot- 
glihende Réhre gewinnt man in geringer Menge ein Praparat, das eine 
Mischung von I mit II, vielleicht auch mit III darstellt. Halogen- 
dithienyle bilden sich bei der Kinwirkung von Sulfurylchlorid auf Thio- 
phen in Gegenwart von Aluminiumchlorid und bei der Behandlung von 
Halogen-thiophenen mit konzentrierter Schwefelsiure. Diese Entstehungs- 
weisen lassen erkennen, daf eine starke Neigung zur _,,diphenyloiden“ 
Verkniipfung zweier Thiophen-Kerne besteht. : 


Die beiden Dithienyle krystallisieren in farblosen Blattchen; Konstanten s. in 
der Tabelle Nr. 1 auf S.121. Sie lésen sich in konz. Schwefelsiiure mit gelber 
Farbe. Mit Isatin und konz. Schwefelsiure gibt die o,a-Verbindung eine schén 
blauviolette, die 6,6-Verbindung aber eine wenig charakteristische griine Farbung. 

Zu interessanten hydrierten Derivaten, die sich von a,#-Dithienyl 
(Formel III, s. 0.) ableiten, sind Gasrizt! und Weicert? beim Studium der schon 
Bd. I, Tl. II, 8. 585 kurz erwahnten Einwirkung von Kaliumhydrosulfid auf y-Chlor- 
butyronitril gelangt. Das Produkt der Reaktion — das ,,Trithio-dibutolacton“ 
CsH,9S3 — besitzt, wie die eingehende Untersuchung seiner Verwandlungen gelehrt 
hat, héchstwahrscheinlich die Struktur: 


H,C—CH, ,C—CH, 
H,C-S-C~ §C-S-CH, 


Es krystallisiert aus Alkohol in prachtvollen dunkelroten Nadeln, schmilzt bei 
116°, tauscht bei der Einwirkung von Hydrazinhydrat oder Hydroxylamin ein 
Schwefelatom gegen >N-NH, bzw. >>N-OH aus, addiert 1 Mol. Methyljodid, geht 
beim Kochen mit Barytwasser unter Bildung des Salzes einer Saiure C,H,,0S, in 
Lésung (vgl. weiteres §. 145) und wird durch verschiedene Reduktionsmittel in eine 
Verbindung C,H,,S, iibergefiihrt. Dieses Reduktionsprodukt darf als «,3-Di- 
thienyl-perhydrid (,,Bis-tetramethylensulfid“): 


H,C—CH, _-HC—CH, 
H,C-S:CH~ H,C-S8-CH, 


aufgefaBt werden; es ist ein dickfliissiges, hellgelbes, unangenehm riechendes 0), 
siedet unzersetzt bei 301° und wird von Bariumpermanganat zu einem Disulfon 
C,H,,0,S, — farblose Tafeln, Schmelzp. 145—146° — oxydiert. 


a-Phenyl-thiophen® C,H,-C,H,S entsteht beim Erhitzen von 
#-Benzoyl-propionsiure C,H,-CO-CH,-CH,-CO,H mit Phosphorpenta- 
sulfid, schmilzt bei 40—41°, ist mit Wasserdampfen leicht flichtig, be- 
sitzt den charakteristischen Geruch des Diphenyls und gibt schon in der 
Kalte eine schén blaue Indophenin-Reaktion. 


1B, 23, 2491 (1890). 2 B, 34, 3386 (1901). 

* Kurs, Paar, B. 19, 3142 (1886). — S. ferner itiber Phenyl-thiophen: Renarp, 
C. r, 109,699 (1889) — Modurav, Bercer, B. 26, 2001 (1893). — Bampercer, B. 30, 
369 (1897). . 
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Durch cine vom Zimtsiureester ausgehende Synthese, deren Einzelheiten an- 
zugeben hier zu weit fiihren wiirde, haben P. FriepLinper und Krerpasinski! das 
bei 78° schmelzende 2-Pheny1l-4-oxy-thiophen (C,H,)(OH)C,H,S hergestellt. An 
diesem Phenol kounstatierten sie ein Sbnliches Verhalten, wie an dem S. 135ff. aus- 
fihrlicher zu schildernden Oxy-thionaphthen, namlich eine starke Neigung, in ortho- 
chinoide Verbindungen iiberzugehen, die andererseits bei dem entsprechenden 
»reinen“ Benzolkérper — dem m-Oxy-diphenyl (C,H;)(OH)*C,H, — durchaus nicht 
vorhanden ist. Bemerkenswert ist besonders die in alkoholischer Lésung durch 
Kaliumferricyanid erfolgende Oxydation: 


HC—C-OH HC—CO 0C—cH 
C,H,-C CH SME Oe Oy, OF HOG H; 


zu einem indigoiden Kérper (vgl. 8. 79, 96, 141) — dem Bis-[5-phenyl-thiophen- 
(2)]-indigo —, der braunlichrote Nadelchen vom Schmelzp. 280% bildet. 

Unter den héher phenylierten Thiophen-Kérpern? ist das 
Tetraphenyl-thiophen*® (C,H,),C,S hervorzuheben. Diese Verbindung 
wurde schon 1844 von Laurent unter den Produkten der trockenen 
Destillation von polymerem Thiobenzaldehyd beschrieben und Thionessal 
genannt. Sie ist also das am langsten bekannte Thiophen-Derivat; aber 
erst 1891 formulierten sie Baumann und Fromm in diesem Sinne. Sie 
bildet sich nicht nur aus dem polymeren Thiobenzaldehyd, sondern auch 
aus Benzylsulfid und Benzyldisulfid bei der trockenen Destillation, sowie 
beim Erhitzen von Phenyl-essigsiure mit Schwefel. Alle diese Entstehungs- 
weisen sind darauf zuriickzufiihren, da in einem Stadium der Zersetzung 
Stilben auftritt, welches dann mit Schwefel oder Schwefelwasserstoff unter 
Bildung von Tetraphenyl-thiophen reagiert. In der Tat entsteht das 
Thionessal aus fertigem Stilben bei 260° durch Kinleiten von Schwefel- 
wasserstoff und besonders glatt (zu 60—70°/, des angewendeten Stilbens) 
beim Erhitzen mit Schwefel auf ca. 250°: 


CoH,-CH _ CHGHs _ CyH,-C—C-C,H, 
CHSCH >-.., -CH-€,H,-—— - €:H;-C-5-C-C,H; 


4 


+ 4H; 


der hierbei frei werdende Wasserstoff ibt Reduktionswirkungen aus, 
namentlich eine Spaltung von Stilben zu Toluol. Sodann ist Thionessal 


1 B. 45, 3389 (1912). 

2 Vel. iber Diphenyl-thiophene: Karr, Paar, B. 21, 3058 (1888). —- Bav- 
mann, Fromm, B. 28, 891, 902 (1895); 30, 111 (1897). — Fromm, Hitter, b. 40, 
2978 (1907). — Wuttcrropt, Merk, J. pr. [2] 80, 193 (1909). 

Ditolyl-thiophene: Horieman, R. 6, 15 (1887). — Witrceropr, Hamerecut, 
J. pr. [2] 81, 75 (1910). — Witxeeropr, Tu. Scuorrz, J. pr. [2] 81, 385 (1910). 

Diphenyl-thiophen-dicarbonsiiure: Hinsperc, B. 43, 902 (1910). 

3 Laurent, A. 52, 354 (1844). — Mircxer, ‘A- 136, 94 (1865). — M. Fretscner, 
A. 140, 239 (1866); 144, 192 (1867). — Dory, A. 153, 349 (1869). — Frost, A. 178, 
376, 381 (1875). — Zizurer, B. 23, 2472 (1890). — Baumann, Fromm, B. 24, 1456 
(1891); 28, 890 (1895). — Baumann, Kuerr, B. 24, 3307 (1901). — Fromm, Acnerr, 
B. 36, 534 (1903). — Fromm, Scumorpt, B. 40, 2861 (1907). — Fromm, M. Kuincer, 
A. 394, 342 (1912). 

MxyYEn-Jacopson, org. Ch. Ils. (1.u,2. Aufl.) 9 (August 1914) 
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bei der trockenen Destillation von thiolbenzoesaurem Natrium, von 
Benzoyl-sulfid und Benzoyl-disulfid beobachtet worden, sowie beim Er- 


hitzen von Desoxybenzoin mit Schwefel. Ks krystallisiert aus Weingeist 


in langen, weiBen, geruchlosen } Nadeln, schmilzt bei 184°, ist unzersetzt 
sublimierbar, list sich in konz. Schwefelsiure mit roter Farbe und wird 
von schmelzendem Kali nicht verindert. Angesichts dieser groBen Be- 
stindigkeit erscheint die Leichtigkeit auffallend, mit der es von nascieren- 
dem Wasserstoff angegriffen wird: bei Behandlung mit Zink und Salz- 
siure in Alkohol-Benzol-Lésung tritt alsbald Entwickelung von Schwefel- 
wasserstoff unter Bildung von Tetraphenyl-butan ein. Das Thionessal 
firidet sein Struktur-Analogon der Furan-Reihe in dem ebenfalls schon 
friihzeitig bekannt gewordenen Lepiden (vgl. S. 78). Dieser Zusamen- 
hang wird dadurch bestatigt, daB durch Kaliumchlorat und Salzsaure aus 
Thionessal das gleiche Oxydationsprodukt — ,,Dibenzoyl-stilben“ — ge- 
bildet wird, das aus Lepiden durch Salpetersiure entsteht (vgl. S. 783—79). 


Als Vertreter der Verbindungen, welche xwe oder mehr Thiophen-Kerne durch 
ein Kohlenstoffatom oder eine Kohlenstoffkette getrennt enthalten', mdgen die folgen- 
den genannt werden: 

Dithienyl-methan CH,(C,H,S), (Bildungsgleichung s. S.112, vorletzte Gleichung). 

Di-ca-thienyl-keton (,,Thienon“) CO(C,H,S), — das Analogon des Benzo- 
phenons, erhiltlich durch Einwirkung vonF agen auf Thiophen in Gegenwart von 
Aluminiumehlorid oder durch Destillation von thiophen-a-carbonsaurem Calcium. 
Konstanten s..in der Tabelle Nr. 1 auf-S. 121. 

Trithienyl-methan CH(C,H;S),, aus Thiophen-aldehyd (S. 124) und Thiophen 
unter dem Einflu8 von Phosphorpentoxyd. Schmelzp. 49—50°. 

Dithienyl-iithylen SH,C,-CH:CH-C,H,S, das Stilben der Thiophen-Reihe; 
Schmelzp. 125°. 

Zwei Thiophenkerne teils durch acyclische C-Atome, teils durch den cyclischen 


S 
Komplea Cece voneinander getrennt enthilt das Desaurin des Acetothienons? 
(vgl. dazu S. 48—44): 


SH,C,-CO-CH: OCS S0: CH-00-0,5,8; 
es stellt gelbe Nadeln dar und wird von konzentrierter Schwefelsdure mit tiefroter 
Farbe und griiner Fluorescenz aufgenommen. 
Endlich ist zu berichten, daB mehrere Verbindungen hergestellt worden sind, 
welche Thiophen-Kerne und Benxol-Kerne indirekt miteinander verbunden: enthalten ’. 


1 Vgl.: Perer, B. 17, 1341 (1884). — Garrermann, B. 18, 3012 (1885). — 
V. Mever, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 169. — Nauxz, B. 30, 2038, 
2040, 2041 (1897). — GriscuxewitscH-TRocHImowskI, MazonewiTscH, C. 1912, IF, 1562. 

» Kevper, A. Scuwarz, B. 45, 139, 144, 147 (1912). 

° Vel.: Comey, B. 14, 790 (1884). — Pucoee B. 17, 1346 (1884). — Levi, B. 
19, 1623 (1886); 20, 513 (1887), — Vornarp, A. 267, 119 (1892). — Marcusson, B. 
26, 2457 (1893). — Weisse, B. 28, 1537 (1895); 29, 1402 (1896). — Keiser, B. 28, 
1806 (1895). — Tout, Nange, B. 29, 2205 (1896). — Nauxe, B. 30, 2088, 2043 
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Unter ihnen erscheint ein ,,Anilinfapbstoff der Thiophenreihe interessant: das 
osChiophengrtin“, das in seiner Konstitution dem Malachitgriin entspricht. Seine 
Leukobase SH,C,-CH[C,H,:N(CH,),], — farblose Nadeln vom Schmelzp.92—93° — 
wird durch Kondensation von Thiophen-aldehyd mit Dimethylanilin erhalten; sie 
liefert durch Oxydation den Farbstoff, der in Gestalt mehrerer gut krystallisierter 
Salze untersucht worden ist. Das Zinkdoppelsalz z. B. — 3C,,H,,.N,S.ZnCl. 
2H,O0 — bildet kupferglinzende Blattchen und lést sich in Wasser mit tief blau- 
griiner Farbe. 

Sodann verdient bemerkt zu werden, daB mit gréBter Leichtigkeit durch ein- 
faches Kochen von Thiophen mit Triphenyl-carbinol und Phosphorsdureanhydrid: 


(C,H;)3C-OH +C,4,8 = H,O + (C,H;),C-C,H,S 


das Triphenyl-thienyl-methan (Konstanten s. Tabelle Nr. 1 auf S. 121) gewonnen 
wird, wihrend die analoge Bereitung, des Tetraphenyl-methans aus Triphenyl-carbinol 
und Benzol nicht gelingt. Auch hierin zeigt sich die gréBere Reaktionsfahigkeit 
des Thiophens im Vergleich mit dem Benzol (vgl. S. 112 ,,hyperaromatischer“ 
Charakter). 


III, Mehrkernige kondensierte Thiophen-Systeme. 
Die Thionaphthen- Gruppe. 


Das Thiophen-System, welches durch Orthokondensation von einem 
Benxol-Kern mit eimem Thiophen-Kern an dessen a, B-Stellung zustande 
kommt und rationell als ,a«,8-Benzo-thiophen“ oder wegen seiner 


- Analogie mit dem Cumaron (S. 81—82) als ,, Thiocumaron“ bezeichnet 


werden kénnte: 


5 
Ds 
ee 
: Cw: abgekiirzt: Be pea. (oder 8) 
(OX _LA_A®) (oder ae 
es: 8 
Ht (1) 


wird gewohnlich ,Thionaphthen“ genannt, weil es als ein ,,Naphthalin 
der Thiophen-Reihe“ angesprochen werden kann! (iiber ein zweites 
Naphthalin der Thiophen-Reihe s. 8S. 144—145). 

Ein Abkémmling dieses Systems — das 4-Oxy-thionaphthen — wurde 
in der ersten Zeit der intensiven Thiophen-Bearbeitung (vgl. S. 111) 
synthetisch (1886) gewonnen”, indem man den Thiophen-aldehyd (S. 124) 
der gleichen Reaktion — Erhitzen mit bernsteinsaurem Natrium und 
Essigsiureanhydrid — unterwarf, die aus dem Benzaldehyd das e-Naph- 
thol entstelen 1aBt: 


(1897). — M. V. Tuomas, Bl. [4] 5, 734 (1909). — Gompere, Jicxuinc, Am. Soc. 35, 
446 (1913). — Sremxopr, Bavermeister, A. 403, 58, 70 (1914). 
Vgl. auch Thienyl-naphthyl-keton bei Scuorn, Sxer, A. 394, 174 (1912); 
ebenda S. 176: Dithenoyl-pyrene. 
1 Vgl. V. Meyer, Die Thiophengruppe (Braunschweig 1888), S. 252, 
2 A. Breperwann, B. 19, 1617 (1886). 
9* 


Ce 5 C 
HCE cPiaei ola ee HC~ \C——,CH 
| 8 | | Ms C0; + FHL sal i Io} 
Hi0-O0C|-C/H, 1: 6 CH Haag eS 
SS ye | Oi. ae CH 5S 


doch beschrankte sich die Untersuchung auf die Feststellung der Ahn- 
lichkeit mit dem @-Naphthol im allgemeinen Verhalten. 

Hinige Jahre spater (1893) folgte dann die Entdeckung und Be- 
schreibung des Thionaphthens selbst (vgl. S. 1834—135). 

Zu einem weiteren Ausbau des Gebietes schien nach diesen ver- 
einzelten Beobachtungen zunichst kein AnlaB zu bestehen. Eine iiber- 
raschende Entwicklung aber stellte a ein, als P. FrrEDLANDER 1906 
das 3-Oxy- thionaphthen (Formel I, s.u.) kennen lehrte und zeigte, daf 
es dem Indoxyl (II) in seinem Verbalten sehr ahnlich ist, besonders sich 
leicht unter Zusammentritt zweier Molekiile zu einem roten Farbstoff (IIL. 
oxydieren l4Bt, welcher dem Indigblau (IV) nicht nur strukturell analog 
ist, sondern ihm auch in bezug auf Echtheit und farberische Anwend- 
barkeit gleicht: 


C-OH C. OH 
NCH = Il) CHa 
) 6 ee CH 3 ) ye <CH 
“ 
co CO co cot 
ID) CHK ORC Ges TV) OU ORO Oat 


Diese Entdeckung fiihrte zu einer intensiven Durchforschung des Thio- 
naphthen-Gebietes nach technischen Gesichtspunkten, von der eine Flut - 
von Patenten! Zeugnis ablegt. Die Firma Katiz & Co. widmete sich in 
erster Linie der technischen Ausarbeitung jener Entdeckung und brachte 
zuerst ,, Thionaphthen-Farbstoffe“ in den Handel (s. S. 139 ff). 

Wahrend bei der oben erwahnten ersten Synthese eines Thionaphthen- 
Derivats an einen fertigen Thiophen-Kern ein Benzol-Kern angegliedert 
wird, beruhen die Bildungsweisen von allgemeinerer Geltung? 
gerade auf dem umgekehrten Prinzip: man geht von einem Benzol-Derivat 
aus und lat den Thiophen-Kern sich durch intramolekulare Kondensation 
schlieBen. Ausgangspunkte bilden hierfiir besonders die Aryl-thioglykol- 
siuren (V) und Aryl-thioglykol-o-carbonsiuren (VI): 


CO,H 


V) Aryl-S-CH,-CO,H ; Vi) os Arylen CH,-CO,H> 


1 Vel. die Zusammenstellungen in Frou. 8, S. 469ff. (1908); 9, S. 498—504. 
539 ff. (1911); 10, S. 452 ff. (1913). 
* Siehe die in’ FuBnote 1 zitierten Patent-Zusammenstellungen, wie auch die 
Ubersicht von J. Rosrnzere, Z. Ang. 21, 961 (1908). = 
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Bildung von Thionaphthen-Kirpern. 133 
Diese Ausgangsmaterialien kénnen in gro8er Mannigfaltigkeit nach verschie- 
denen Verfahren gewonnen werden; wi¢btig ist namentlich ihre Bildung aus Diazo- 
Verbindungen durch Zersetzung mit Schwefelalkalien und darauffolgende Kombination 
mit Chloressigsiure. In solcher Weise erhiilt man die Phenyl-thioglykol-o-carbon- 
sdiure aus diazotierter Anthranilsdure, wobei man das Zwischenprodukt — die 
. Thiosalicylsiure’ — ohne Isolicrung gleich im Entstehungszustand weiter ver- 
arbeiten kann: 


C. ape oH Diazot. u. Zersetz. mit se SENG C, H 70: H 


SNH, p NSH 
Anthranilséure ,, Thiosalicylsiiure’ 
y . i Py @ CO,H 
CLCH2COH Gy Ge 2 E 
S-CH,-CO,H 


Pheny]-thioglykol-o-carbonsdure 


Die Phenyl-thioglykolsiure z. B. wird durch saure Kondensations- 
mittel (wie schwach rauchende Schwefelsiure, Chlorsulfonsaure, Phos- 
phorpentoxyd) in 3-Oxy-thionaphthen tbergefihrt: 


ae a ‘OH Oo. SOB) 
HK oH LHe. etesH Ko OH, | baw. Ostia SCH], 


wobei indes leicht gleich weitere Veranderung unter Farbstoffbildung 
(s. S. 189—140) erfolgt. Praktisch wichtiger ist die Verwandlung der 
Phenyl-thioglykol-o-carbonsiiure in 3- aa thionaphthen-carbonsiure-(2): 


300-0H a OW \ 
oH Hy CH — H,0 = ag CH-CO,H (Oe CHC S0-COH 


sie tritt auBerordentlich glatt beim Erhitzen mit Alkalien ein. Auch 


durch Erhitzen fiir sich erleidet die Phenyl-thioglykol-o-carbonsdure diese 


Kondensation; doch erfolgt hierbei zugleich Abspaltung von Kohlendioxyd, 
also Bildung von Oxy-thionaphthen. 

Indem man statt der Phenyl-thioglykolsiure selbst oder ihrer 
o-Carbonsiiure Homologe oder Substitutionsprodukte anwendet, kann man 
Jene Prozesse vielfach variieren und so Derivate des Oxy-thionaphthens 
in groBer Zahl aufbauen. 

Kinige andere Uberginge aus der Benzol- in die Thionaph- 
then-Gruppe werden auf den folgenden Seiten als Bildungsweisen 
einzelner Thionaphthen-Kérper angefiihrt werden. Hier seien noch einige. 
Prozesse erwihnt, welche besonders deutlich zeigen, mit wie groBer 
Leichtigkeit der Thionaphthen-Ringschlu8 zustande kommt. 

S-Methyl-thiosalicylsaure liefert in der Alkalischmelze unter Zusatz 
you Kondensationsmitteln 3-Oxy-thionaphthen?: 


Co-OH C\OH) 
-H,0 = GHC OH 


' Vel. Froi. 9, 8. 500. 559—561. 
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die analoge Reaktion erleidet der S-p-Nitrobenzyl-thiosalicylsaure- 
methylester: 
//£0:0-CHs - 


C,H 
* “Ng. CH,-CeH,-NO, 


7 al AMORA 
— CH,-OH .= C,H, ge CHa NO. 


schon beim Kochen mit Natriummethylat in methylalkoholischer Lésung’. 

p-Thiokresol-methylather reagiert mit Chloracetylchlorid bei Gegen- 
wart von Aluminiumchlorid unter Bildung von 5-Methyl-3-oxy-thio- 
naphthen?: : 


CH,- Cl-CO HCl CH,-~ S—C(OB) 
| a + + | | SCH. 
-S-CH, Cl-CH, CH,Ci no 


ae" 


o-Mercapto-acetophenone gehen in alkalischer Lésung durch Oxy- 
dation (schon mittels Luft) in indigoide Thionaphthen-Farbstoffe iiber*: 
CO-CH, . CO co 
Pe . Noe “SS 
Alle diese Reaktionen gehen von Benzol-Derivaten aus, die schon eine schwefel- 
haltige Gruppe als Substituenten enthalten. Ihnen gegeniiber erscheint theoretisch 
interessant, wenn auch praktisch nicht von Bedeutung, die Bildung von halogenierten 
Thionaphthenen durch Erhitzen von Styrolen (oder Alkoholen, welche durch Wasser- 
abspaltung Styrole liefern kénnen) mit Thionylchlorid‘; hierbei — z. B. Entstehung 


CCI : 
yon CoC C01 aus C,H,-CBr: CHBr — wird das Schwefélatom erst durch die 


Reaktion selbst eingefiihrt. — Im Anschlu8 daran sei erwahnt, daB8 es nicht ge- 
lungen ist, bei Cumaron-Derivaten durch Einwirkung von Schwefelphosphor einen 
Austauch des Kern-Sauerstoffatoms gegen Schwefel zu bewirken’. 


Der Stammkérper der Gruppe — das Thionaphthen ® selbst, 
CH<e 0H — wurde zuerst 1893 von GarTeRMANN und LockHART 


beschrieben, welche ihn aus o-Amino-styrylchlorid auf folgendem Wege 
erhielten: 


CH:CH-OF > sides _CH:CH-Cl 
C,H, ine Dies CH ‘s 
Umsetzung mit CH:CH-Cl Kochen mit Cc 
Balinemastnogas eG, ay aed : alkohol. Kali OH OH. 


Besonders interessant ist die neuerdings aufgefundene, glatte Bildung 

' Apirzscu, B. 46, 3092, 3100 (1913). ; 

* Auwers, F. Annpt, B. 42, 537 (1909). 3 Vgl. Frou. 9, S 577. 

* Barger, Ewis, Soc. 93, 2086 (1908). 

* Vgl. Hanrzscu, B. 19, 2400 (1886). . $ 

* Garrermannx, Locxuart, B. 26, 2808 (1893). — Kompra, C. 1897, II, 270. — 
Boss, C. 1902, II, 804. — Bezprix, P. Frrepiinpgr, Koénicer, B. 41, 227, 230 (1908). — 
Lanrey, C. r. 154, 519 (1912). — Cumerewsxy, P. Farepiinper, B. 46, 1904, 1907 (1913). 
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aus o-Mercapto-zimtsdure durch Oxydation mit Ferricyankalium in al- 
kalischer Lésung: E 

cH. EN cn-co-0n —> 6, Son 
“ES OH Ble AS SIGE rama 
Zur Darstellung eignet sich am besten die Reduktion des 3-Oxy-thio- 
naphthens (s. u.) mit Zinkstaub in siedendem EKisessig. Im Steinkohlen- 
teer scheint das Thionaphthen nicht vorzukommen; doch konnte es im 
Braunkohlenteer nachgewiesen werden. Es bildet farblose Blattchen, 
schmilzt bei 32°, siedet bei 221—222° (4° hodher als Naphthalin), ist 
mit, Wasserdampf leicht fliichtig und riecht sehr Ahnlich wie Naphthalin. 
In konzentrierter Schwefelsiure lést es sich mit kirschroter Farbe; die 
Reaktion mit Isatin und Schwefelsiure ist wenig charakteristisch. Mit 
Pikrinsaure bildet es eine Verbindung C,H,S + C,H,0,N, in goldgelben 
Nadeln vom Schmelzp. 149°. Von Wasserstoffsuperoxyd wird es in ver- 


diinnter, siedender, essigsaurer Lisung zu Thionaphthen-S-dioxyd 


C,H,>SO, — farblose Nadeln, Schmelzp. 142—143°, léslich in kochen- 
dem Wasser — oxydiert. 
Als besonders wichtiges Derivat wurde schon S. 132 das 3-Oxy- 


) 
OC SCH hervorgehoben, fiir das auch die 


desmotrope Formulierung als 3-Keto-thionaphthen-2.3-dibydrid 
GC; H<e. OH, in Betracht zu ziehen ist®. Zur Darstellung? erhitzt 


man zweckmaBig Phenyl-thioglykol-o-carbonsaure (vgl. 8.133) direkt mit 
Essigsiureanhydrid, oder man kondensiert sie durch andere Mittel zur 
Oxythionaphthen-carbonsaure (S. 138) und spaltet aus letzterer durch Er- 
hitzen Kohlendioxyd ab. Die Bildung aus S-Methyl-thiosalicylsaure 
durch Wasserabspaltung wurde schon S. 133 formuliert. Aus Thio- 
salicylsiure entsteht das Oxy-thionaphthen auch beim Erwarmen mit 
Acetessigester in konz. Schwefelsiure auf ca. 55°; hierbei ist wohl inter- 
medidre Bildung einer ,,Sulfoxylsiure“ (durch eine oxydierende Wirkung 
der Schwefelsiure) anzunehmen: 


CO-OH CO-0H CO-CH, 
CHC ors cee | CoB 50H) , ate CH G9 ss OC,H,. 


co CO-CH CO 


1 P. Friepiinper, B. 39, 1062 (1906). A. 351, 408 (1907). M. 30, 347 (1909). 
— Bezprix, P. Frrepiinper, Koéyicer, B. 41, 228 (1908). -- Pummerer, B. 43, 1370 
(1910). — Hurcnison, Sites, Soc. 101, 573 (1912). — Lanrry, C. r. 155, 1517 (1912). — 
F. Sacus, Onorm, B. 47, 955 (1914). — Fries, Barrsonomivs, A. 405, 394 (1914). 


C(OH 
2 Beim 2-p-Nitrophenyl-3-oxy-thionaphthen CH 5 DO GsHENO, 


sind mehrere Modifikationen beobachtet worden, die vielleicht den desmotropen Zu- 
stinden entsprechen; Arrrzscu, B. 46, 8093ff. (1913). 
2 Patente s. in Frox. 8, S. 481, 482 (1908); 9, S. 555—557, 558—563 (1911). 
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Oxy-thionaphthen krystallisiert aus Wasser in langen farblosen 
Nadeln, riecht dem «-Naphthol sehr ahnlich, schmilzt bei 71° und kann 
nicht unzersetzt destilliert werden, da es selbst unter 20 mm Druck beim 
Erhitzen Kondensation erleidet. Es ist in kaltem Wasser schwer loslich, 
leicht in Natronlauge, mit Wasserdampf leicht flichtig. Beziiglich seines 
Verhaltens liegt der Vergleich mit den folgenden Korpern nahe: 


cen) co co (OH) 

Cae Ge CHC CH, CALC SCu,, CHK SCH 
NaC CH, Ox NH 
«-Naphthol o-Keto-hydrinden Jumaranon Indoxyl 


Dem a-Naphthol gleicht es besonders darin, daB es durch nascierende 
salpetrige Saure leicht in ein Orthochinon-oxim iibergefiihrt wird (vgl. 
S. 138) und sich in Gegenwart von Alkali quantitativ mit Diazoverbin- 
dungen zu Azofarbstoffen kuppelt, die mit den ortho-Azofarbstoffen des 
a-Naphthols fast iibereinstimmende Nuance zeigen. Dagegen tritt die 
Analogie mit den drei anderen Verbindungen in dem Verhalten gegen 
aromatische Aldehyde hervor, mit denen es sich beim Erhitzen in hoch- 
siedenden Liésungsmitteln zu farbigen Verbindungen vom Typus: 

CHC oO: CHR. 
kondensiert. Die so entstehenden ,,hioindogenide“ sind in ihrer 
Nuance den entsprechenden ,,Indogeniden“ aus Indoxyl] (vgl. dazu S. 96) 
auferordentiich abhnlich, und dem Indoxyl gleicht nun das Oxy-thio- 
naphthen! auch in seiner hervorstechendsten Eigenschaft, nimlich in 
der Leichtigkeit, mit welcher es zu einem schwefelhaltigen Analogon 
des Indigblaus oxydiert wird (vgl. 8.132): zu dem S.139—140 niher be- 
schriebenen ,,Thioindigorot“. Diese Oxydation erfolet schon — wenn 
auch wesentlich langsamer als beim Indoxyl — durch die Einwirkung 
von Luftsauerstoff auf die alkalische Lésung. 


Als Nebenprodukt entsteht hierbei — wahrscheinlich infolge eincr partiellen 
Aufspaltung des Oxy-thionaphthens unter Formaldehyd-Bildung — noch ein anderer 


C(OH co 
Farbstoff? CH 5: so. cH:0< >C.H, in Form seines blauvioletten, 


goldgelb schillernden Natriumsalzes. — Dieser Farbstoff bildet sich auch sehr leicht 
durch Kinwirkung von Chloroform auf eine Lisung von Oxy-thionaphthen in iiber- 
schiissiger alkoholisch-wiBriger Natronlauge. 

Aus der 3-Amino-thionaphthen-carbonsiure-(2) wird durch Kocnen mit Wasser 
unter Kohlenséure-Abspaltung eine zur Verharzung neigende Verbindung® erhalten, 
fiir welche die Formeln: ; 


* Wegen der Analogie mit dem Indoxyl ist es auch ,,Thioindoxyl genannt 
worden. . 

> P. Friepvanver, Krevsasinski, B, 44, 3100 (1911). — P. Friepinver, Rissr, 
B. 47, 1921, 1929 (1914). — Fries, Bartnotomius, A. 405, 394 (1914). 

° Pp. Friepiinper, A. 351, 418 (1907). 
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CNH.) C(: NH) 
OH SCH und CHC SCH, 
3-Amino-thionaphthen 3-Imino-thionaphthen-2.3-dihydrid 
zur Wahl stehen. Da sie ihren Stickstoft auBerordentlich leicht — schon bei 
kurzem Kochen mit verdiinnter Salzsiure — unter glatter Bildung von Oxy-thio- 


naphthen abspaltet, ist die zweite Formulierung wahrscheinlicher. 

Das dem 3-Oxy-thionaphthen: stellungsisomere 2-0xo-thionaphthen-2.3- 
dihydrid' (,,Thio-oxindol“) — weie Krystalle, die schon bei Handwirme 
schmelzen; Sdp.73,: 260—264° — entsteht aus o-Mercapto-phenylessigsiure durch 
Destillation, sowie durch Erhitzen mit, Essigsiureanhydrid oder in Benzol-Lisung 
mit Phosphorsdéureanhydrid: 


Es / Bs 


und geht beim Erwarmen mit Natronlauge wieder in das Natriumsalz dieser 
Siiure iiber.. 

Uber synthetische Bildung von 4-Oxy-thionaphthen s. S. 131—132. 

Auf den verschiedensten Wegen laBt sich das 3-Oxy-thionaphthen 


in 2.3-Dioxo-thionaphthen-2.3-dihydrid C,H <-°~ co aberfihren 


Wg 
— eine Verbindung, die mit dem Dioxo-cumaran (S. 98), dem Isatin 
SH 2 S00, aber auch mit dem #-Naphthochinon verglichen werden 


_ kann und der letzteren Beziehung wegen gewodhnlich Thionaphthen- 
chinon’ genannt wird. Von den vielen Verfahren zur Darstellung 
diirfte das bequemste auf der Kuppelung des Oxy-thionaphthens mit 
p-Nitroso-dimethylanilin beruhen, die in alkoholisch-alkalischer Lésung 


glatt zu dem p-Dimethylaminoanil C,H COV o.N.C H,-N(CH ), fibrt; 
6 4Ng_ 7 64 3/2 


dieses Anil wird durch 15-prozentige kalte Salzsiure rasch in- Amino- 
dimethylanilin und Thionaphthenchinon gespalten. Das Thionaphthen- 
chinon krystallisiert aus Alkohol in kompakten, intensiv gelben Prismen, 
schmilzt bei 121°, destilliert in kleinen Mengen fast unzersetzt bei ca. 247°, 
ist mit Wasserdimpfen ziemlich leicht flichtig und erteilt ihnen einen 
charakteristischen siiBlichen Geruch. In heiBem Wasser ist es reichlich 
léslich. Die Lésung in konz. Schwefelsiure farbt sich beim Schiitteln 
mit thiophenhaltigem Benzol intensiv blau (vgl. S. 117—118). Von 
warmer verdiinnter Natronlauge wird das Thionaphthenchinon zu einer 
goldgelben Liésung des Natriumsalzes der o-Mercapto-phenylglyoxylsaure 


1 Marscuark, B. 45, 1481 (1912). J. pr. [2] 88, 227, 239 (1913). 

2 Bezpris, P. Frrepuinper, Kéniaer, B. 41, 227 (1908). — Pommerer. B. 42. 
1370 (1910). — Marscnatk, J. pr. [2] 88, 240, 242 (1913). 

Patente s. in’ Froz. 9, S. 566—570 (1911); 10, 477 (1913). 

Phenylhydrazone: Auwers, K. Mixter, A. 381, 276 (1911). 

Homologes: Sroutf, B. 47, 1130 (1914). 
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, _-CO.CO-0H 
CoB SH 
wieder das Chinon ausfallt. In essigsaurer Losung erfolgt durch Zink- 
staub unter Entfirbung Reduktion, die in der Warme bis zum Thio- 
naphthen (S. 134) fihrt. 


Von den beiden Monoximen: ~+* 


aufgenommen, aus der nach dem Ansauern bald 


oo /OGN-OH) 
CoH >C:N-OH - und CHK >CO 


entsteht das erste (gelbrote Nadeln, Schmelzp. ca. 172°) durch Einwirkung von 
salpetriger Siure auf 3-Oxy-thionaphthen, das zweite (hellgelbe Nadeln, Schmelz- 
punkt 186°) durch Einwirkung von. Hydroxylamin auf Thionaphthenchinon, sowie 
von salpetriger Siure auf 2-Oxo-thionaphthen-2. 3-dihydrid (S. 137). Bemerkenswert 
ist, daB das Acetylderivat der ersten Verbindung schon durch warme verdinnte 
Sodalésung leicht zu o-Rhodan-benzoesdure aufgespalten wird: 


CO-OH 
Ox. 
CHR C:N-0-CO-CH, + H,O = CHC. i + HO-CO-CH, 


Thionaphthen-carbonsiiure-(2)! — das Analogon der Cumarilsiure (S. 99) — 
bildet sich bei kurzem Erwirmen der alkalischen Lésung von o-Mercapto-benz- 
aldehyd mit chloressigsaurem Natrium: 


CHO CHO CH 
ae 
CHL ory —> O,H Kip, g_ OH COH —> CHC ‘SC-CO,H. 
Sie krystallisiert aus heiSem Wasser in glinzenden Nidelchen, schmilzt bei 114° 
und liefert beim Erhitzen mit Atzkalk Thiunaphthen (S. 184). 


: OH) 
Die 3-Oxy-thionaphthen-carbonsiure-(2)? C,H, ‘SC-CO,H, deren glatte 
S 


Bildung beim Erhitzen (auf 150°) von Phenyl-thioglykol-o-carbonsiure mit Atznatron 
und etwas Wasser schon S. 133 mitgeteilt wurde, ist in freiem Zustand sehr un- 
bestiindig; sie verliert schon beim Trocknen oder beim Kochen mit Wasser Kohlen- 
sdure, wobei sie in Oxy-thionaphthen Gon Dagegen sind ihre Ester durchaus 


OH) 
bestindig. Der Methylester on S SO: CO-OCH, wird leicht aus dem Di- 


methylester der Phenyl-thioglykol-o- ie Sa eae in .alkoholischer Lésung durch 
Stehenlassen mit Natriumalkoholat gewonnen; er krystallisiert aus verdinntem Al- 
kohol’ in Blaittchen, schmilzt bei 104°, ist in Wasser unldéslich, aber leicht léslich 
in Atzalkalien (nicht in Ammoniak). Diese Ester werden — gleich den analog ge- 
bauten Estern der 6-Oxy-cumarilsiure (S. 100) und der Indoxylsiure (Kap. 8) — durch 
Alkalien duBerst schwer verseift. Bei der Methylierung des Methylesters mit 
Methyljodid entsteht als Hauptprodukt ein O-Methylderivat, als Nebenprodukt ein 
C-Methylderivat. Beide werden im Gegensatz zum Stammkérper durch Alkali leicht 


 P. Friepuinper, Lenx, B. 45, 2087 (1912). — Uber die 2.8-Dicarbonsadure 
s. Bezprix, R. Friepiinper, Koénicrr, B. 41, 229, 238 (1908). 

* P. Friepiinper, A. 351, 405 (1907). — NéxrNa, Srever, B. 43, 3515 (1910). an 
Lanrry, C. r. 155, 1519 (1912), — v. Auwers, A. 393, 388 (1912). 

Patente s. in Frou. 8, 1371 (1908); 9, 557—559 (1911). 
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C(O CH) 
angegriffen, wobei das O-Derivat einfach,zur Siure CoH a ea CO,H verseift wird, 
das C-Derivat aber eine Ringspaltung erfahrt: 
_- CO CH. : 
c Hi Se Zi 3 CO-OH 
S— CO-0-CH, S-CH(CH,;)-CO-OH + CH,-OH 
Wenn man die o-Cyan-pbenylthioglykolsiure, die ein Nitril der Phenylthio- 


glykol-o-carbonsiure ist und aus o-Amino-thiophenol auf folgendem Wege bereitet 
werden kann: 


i NH, l-CH,-CO,H NH 
CA arate ae he Us enee 


+ 2H,0 = C,H, 


S-CH,-CO,H 
Diazotierung u. Kochen 
mit Ketumkspforcyantie, C, i ees _ON 
“NS. CH,-CO,H 


in alsalischer Lésung erwirmt, isomerisiert sie sich zu einem Thionaphthen-Derivat?, 
das entweder als 3-Imino-2.3-dihydro-thionaphthen-carbonsiure-(2) oder als 
- 3-Amino-thionaphthen-carbonsiure-(2): 


GND) C(NH,) 
CHC SCH-COH oder CHC SC-0O.H 


aufzufassen ist. Da es beim Kochen mit verdiinnten Mineralsiuren nicht nur 
Kohlensaure, sondern auch Ammoniak abspaltet und glatt in 3-Oxy-thionaphthen 
tibergeht, ist die erste Formel wahrscheinlicher. Umwandlung in _ ,,Amino-thio- 
naphthen“ s. S. 1836—187. 

Das im Voranstehenden mehrfach hervorgehobene Thionaphthen- 


Derivat von der Struktur: 
.@) y 
C <a Some Son, 


welches ein stickstofffreies, aber schwefelhaltiges Analogon des Indigos 
ist, wurde anfanglich mit den Namen ,,Thioindigo“ belegt, der aber 
tiber die Struktur eine irrige Auffassung veranlassen kann”. Heute 
fiihrt es im Handel die Bezeichnung Thioindigorot B; rationell ist es 
nach einer spater (Kap. 9) zu erlauternden allgemeinen Nomenklatur der 
»indigoiden“ Verbindungen Bis-thionaphthen-(2.2’)-indigo zu _be- 
nennen. Dieser schéne Farbstoff? bildet sich, wie schon S. 132 und 


1 P, Frieptanxper, A. 351, 397, 416 (1907). 
2 Er wire berechtigt fiir die Verbindung, welche sich vom Indigo durch Aus- 
tausch vom Sauerstoff (nicht NH<) gegen Schwefel ableitet, also fiir 


C Beg >O=C eerie 


3 P, Friepianper, B. 39, 1062 (1906). A. 351, 410 (1907). M. 29, 370 (1908). — 
Wirtuer, C. 1906, I, 1358. — Knzcut, Hissert, B. 40, 3821 (1907), — Epzr, B. 41, 
776 (1908), — Tdvser, Ch. Z..32, 1032 (1908); 33, 417 (1909). — Ersnzr, Ch. Z. 33, 
229, 248, 254 (1909). — Danata, BI. [4] 4, 359 (1910). — Hourcuinson, Smites, 
Soe. 101, 570 (1912). — Lanrry, C. r. 155, 1519 (1912). — Bupz, C. 1913, 1, 753. 

Homologes (Dimethylderivat): Acwers, Arnpt, B, 42, 540, 541 (1909), 

Patentliteratur s. in FuBnote 2 auf S. 141. 
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136 mitgeteilt wurde, durch Oxydation des 3-Oxy-thionaphthens — wie 
auch der 3-Oxy-thionaphthen-carbonsaure-(2) (S. 138) —, und zwar 
momentan und glatt z.B. mit Ferricyankalium in alkalischer Lésung. 
Auch aus Derivaten des Oxy-thionaphthens kann man ihn auf verschie- 
denen Wegen erhalten, z.B. aus dem durch direkte Bromierung ent- 
stehenden Monobromderivat durch EKinwirkung von Natriumacetat-Lésung: 
co COW co 
2CH< "> CHBr — 2HBr = C,H. Pan re SCiH, - 
Fir die Struktur besonders beweisend ist die Synthese aus einem Ab- 
kémmling der Thiosalicylsiure, der aus ihr durch Kombination mit 
symm. Dichlor-a’thylen (Bd. I, Tl. II, S. 47) bereitet wird; diese so- 
genannte ,,Acetylen-bis-thiosalicylsiure“ wird durch Chlorsulfonsiure 
direkt zu Se kondensiert: 


CON 
_-C0-0H HO-OC Sts ayy 


Vel. al S. 134 die Ges aus o-Mercapto-acetophenon. 
Thioindigorot krystallisiert aus hochsiedenden Lésungsmitteln (wie 
Xylol, Nitrobenzol) in braunroten glanzenden Nidelchen; die Lésung in 
Chloroform ist blaustichig rot und zeigt eine intensiv gelbrote Fluores- 
cenz. Es schmilzt oberhalb 280° und sublimiert schon unter dieser 
Temperatur in Jangen, flachen, braunroten Nadeln. In kleinen Mengen 
kann es fast ohne Zersetzung destilliert werden; sein Dampf ist orange- 
rot. Wie es hiernach gegen hohe Temperaturen noch bestiindiger als 
Indigblau ist, so iibertrifft es dieses auch in seiner Widerstandsfahigkeit 
gegen Oxydationsmittel. Gleich dem Indigo ist es ein », Kipenfarbstofi; d.h. 
es 1aBt sich durch alkalische Reduktionsmittel in eine Lisung bringen, 
aus welcher Textilfasern das alkalilésliche Reduktionsprodukt in solcher 
Form aufnehmen, da8 der bei der nachfolgenden Wiederoxydation durch 
den Sauerstoff der Luft zuriickgebildete Farbstoff fest an der Faser haftet 
(Naheres s. bei Indigo, Kapitel 9). Die Farbungen (vgl. S. 142) iiber- 
treffen diejenigen mit Indigo an Lichtechtheit und Widerstandsfahigkeit 
gegen Oxydationsmittel. — Das farblose Reduktionsprodukt! konnte in 
Form von Acyl-Derivaten isoliert werden und darf als oe dem ,,Indig- 


weif entsprechende Verbindung C A ae em cc te H, an- 


gesehen werden®, Als Zwischenprodukt entsteht sie bei a Oxydation 
des Oxy-thionaphthens zu Thioindigorot. 


* P. FPrieptinper, M. 29, 372 (1908), — Bécnamp, C. r. 148, 1677 roan 
* Uber ein C-Dipheny- Derivat der desmotropen Form: 


CoO co a 
0,H Se Be racy So SO, H,, 
CGHe 4, be 
das grobe Neigung zur Dissoziation zeigt, s. Kaus, J. Bayer, B. 46, 3879 (1913). 
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Der mit dem Thioindigorot stellungsisomere, dem Indirubin entsprechende 
Farbstoff — der Bis-thionaphthen-(2.3’- indigo’ — entsteht quantitativ bei 
der Kondensation von Oxy-thionaphthen (S. 135) mit Thionaphthenchinon (S. 137) in 


Eisessig unter Zusatz von etwas Salzsdure: 


x 


co co-— 
CHC CH, + 0c ni 8S = HO +C ye: 
ee 6 


SO 
OSC CH, Si 


ferner aus dem ,,Thiooxindol“ (S.137) durch Kondensation mit dem p-Dimethylamino- 
anil des Thionaphthenchinons (vgl. S. 187). Er bildet feine rote Nadeln, schmilzt 
bei 205—207° und sublimiert bei héherem Erhitzen in orangeroten Dimpfen. 

Wie S. 132 schon angedeutet wurde, hat die Auffindung des Thio- 
indigorots den AnstoB zu einer solchen Fiille von technischen Unter- 
suchungen gegeben, da8B man heute von einer Gruppe der Thionaph- 
then-Farbstoffe sprechen kann®. Welche Bedeutung FriepLAnDERs 
Entdeckung fiir die Entwickelung des friiher fast isoliert dastehenden 
Indigos zum Typus einer Korperklasse gehabt hat, kann erst im Zu- 
sammenhang mit der Schilderung des Indigos selbst (Kap. 9) besprochen 
werden. Man bezeichnet heute als indigoide Verbindungen solche, 
welche in ihrem Molekiil den Atomkomplex: 


—CO co— 
SS — eae 
>a 


als Bestandteil zweier cyclischer Atomgruppierungen (durch die punk- 
tierten Linien angedeutet) enthalten. An dieser Stelle haben wir es nun 
mit denjenigen Indigoiden zu tun, bei denen entweder a) die beiden 
cyclischen Atomgruppierungen Thionaphthen-Kerne sind, oder b) nur 
eine derselben, die andere aber ein Ringsystem, welches nach der 
Anordnung unseres Lehrbuches schon an friitherer Stelle behandelt 
worden ist. 

Symmetrisch konstituierte Farbstoffe, welche den Fall a) reprisen- 
tieren, erhalt man, wenn man statt des 3-Oxy-thionaphthens selbst oder 
seiner 2-Carbonsiure Derivate der Oxydation unterwirft, welche in den 
Benzolkern Substituenten eingefiihrt enthalten. Durch die Natur und 


1 P, Frieptinper, M. 29, 373 (1908). — Marscuarn, J. pr. {2} 88, 246 (1913). 

2 Zusammenstellung der Patent-Literatur s. in Frou. 8, 469—473, 478—480, 
483—488 (1908); 9, 501—504, 508—509, 571—591, 593, 602—605, 607—616, 637 
bis 646 (1911); 10, 452—456, 457—461, 478—519, 530, 538542, 546, 548, 550 (1918). 

Weitere Ubersichten: J. Rosenserc, Z. Ang. 21, 961 (1908). — Gdsstinc, Ch. J. 
32, 565 (1909). — Bony, B. 43, 994 (1910). 

Neuere Patente: Hicuster Farswerke: D.R.P. 252771 (C. 1912, II, 1794); 

258099 (C. 1913, I, 1376). — Wepexinp u. Co., D.R.P. 270520 (C. 1914, I, 926). — 
Bayer u. Co., DRP. 274299 (C. 1914, I, 2080). 

Aus der wissenschaftlichen Literatur s.: Bezprix, P. Frrepuinper, M. 29, 386 
(1908). —  5z, B. 41, 3331 (1908). — ines: Fincr, B. 41, 4293 (1908). — P. Friep- 
LinpER, B. £2, 1062 (1909). — Liesermann, Zsurra, B. 44, 854 (1911). — Marscuatx, 
J. pr. [2] 88, 246 (1913). — F. Sacus, Ono», B. 47, 957 (1914). — P. Frrepuinper, 
Risse, B. 47, 1919 (1914). — Fries, BartHotomaus, A. 405, 373 (1914). 
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Stellung dieser. substituierenden Gruppe wird die Nuance wesentlich be- 
einfluBt!, so daB man auch braune, scharlachrote, blauviolette bis griin- 
schwarze Farbungen erzielen kann, waihrend der Stammkérper — das 
Thioindigorot B — ein blaustichiges Rot farbt. Im allgemeinen wird 
die Nuance durch Substitution in 6-Stellung nach Gelb, in 5-Stellung 
nach Blau verschoben, z. B.: 


_00— 
C=O 
eas Be ENGe se eales a 


gelbstichig rot 


ean eee eee Bs c 


Sree 


—-0- CH; 


Zu unsymmetrisch konstituierten Farbstoffen (Fall b) gelangt man 
durch Kondensation von Oxy-thionaphthen mit o-Diketo-Verbindungen 
anderer Reihen oder von Thionaphthenchinon mit geeigneten Monoketo- 
Verbindungen anderer Reihen. Wichtig ist namentlich der Thionaph- 
then-acenaphthen-indigo (Thioindigoscharlach 2G oder Ciba- 


scharlach G), der nach beiden Prinzipien — unter Anwendung von 
Acenaphthenchinon bzw. Acenaphthenon — aufgebaut werden kann: 
ee GO 


CoO 


—> \— | co 
( C=CC “SO,Hy. 


+ HOC >0,.H, = HO + 
CO ( )- 


= H,0.+ 


S 
a 
7 

5o) 

& 

1 


Die praktische Bedeutung der indigoiden Thionaphthen-Farbstoffe 
liegt in ihrer hervorragenden Echtheit gegen Licht und Waschen, in dem 
Umstande, daB sie den Nuancen-Reichtum der Kiipenfirberei vermehren, 
und daB sie auch — wie die ,,Schwefelfarbstoffe*‘ — aus schwefelnatrium- 
haltigem Bade gefarbt werden kénnen. Gebraucht werden das Thio- 
indigorot B (S. 139) und der obengenannte Cibascharlach G, dem an- 
gesichts seiner schénen roten Nuance und seiner hervorragenden Echt- 
heit ein viel gréBeres Anwendungsgebiet sich erschlieBen wiirde, wenn 
das Ausgangsmaterial — das Acenaphthen — leichter zuginglich wire 
und glatter in die zur Farbstoffbildung geeigneten Derivate tibergefiihrt 
werden kénnte. — Uber die indigoiden Farbstoffe, welche ein Thio- 
naphthen- und ein Indol-System enthalten, s. Kap. 9. 


1 Vgl. dazu auch A. vy. Wernsera, Kinetische Stereochemie der Kohlenstoft- 
Verbindungen (Braunschweig 1914), S. 101. 
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Weitere eee Systeme aus Thiophen- und Benzol- 
Kernen. 


Unter diese Rubrik gehéren zwar eine ganze Reihe von Verbindungen, die 
aber kein hervorragendes Interesse erlangt haben. Es geniigt daher eine kurze 
Ubersicht, fiir welche dieselbe Anordnung gewihlt werden moége, wie fiir die ent- 
poe eenion Furan-Systeme (S. 101 ff.). 

Dem Phthalan (8. 102) analog ist das Thiophthalan! (o-Xylylen-sulfid) 


CH 
C, ‘\on, 78; das — neben geringen Mengen eines Dimeren — durch Kochen 


von o- Kelylcabrowad mit waBrig-alkoholischer Lésung von Kaliumsulfid erhalten 

wird. Ks is ein mit Wasserdimpfen fliichtiges, farbloses, stark riechendes Ol, das 

etwas iiber 0° zu gro8en Krystallen erstarrt, fiir sich nicht unzersetzt destilliert 

werden kann und beim Aufbewahren rasch verharzt. Es addiert 1 Mol. Methyl- 

jodid und wird von Kaliumpermanganat zu dem schon krystallisierenden Xylylen- 
_CB~ 

sulfon CoH op, >s0; (Schmelzp. 150—152°) oxydiert. 

CH, 
Ein Thiophthalan-Derivat ist das Dithiophthalid C He og. 
in Bd. II, Tl. I beschrieben wurde. 

ase Spe iaae aa Sattigungs-Zustand — also als §,6’-Benzo-thiophen 


™>s, das schon 


C,H, is (vgl. - S. 102, 103) — ist das einfache Thiophthalan-System nicht 


bekannt. 
Verbindungen, deren. Stammkerne — wie z. B. das Naphtho-thiophen 
(Formel I, s. u.) — mehrere Benxol-Kerne einsectig mit einem Thiophen-Kern kondensiert 
ea 
S CH | | 
< on Sek 
—=CH. 
1) yee Pa | | Ss 
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See 


enthalten, sind in groBer Zahl dargestellt worden”. Unter ihnen findet sich auch 

ein weiter kondensiertes Thiophthalan in aromatischem Sattigungszustand, das .,.Phen- 

anthro-isothiophen“* (II), welches hellgelbe Blattchen darstellt (vgl. dazu S. 108). 

Das dem Diphenylen-oxyd entsprechende Diphenylen-sulfid* (Biphenylen- 

sulfid, Dibenzo-thiophen) CoH Oo a — ein zweiseitig kondensvertes Thiophen— 
Ss 


1 Leser, B. 17, 1824 (1884). — Huser, B. 22, 2904 (1889). — Avrenrietn, 
A. Brinine, B. 36, 183 (1903). 

2 Vgl.: Hinszere, B. 43, 902, 905 (1910). — Karte & Co., D.R.P. 239093, 
240118 (C.1911, II, 1293, 1567). — P. FrrepLanper, Worosuzow, A. 388, 1 (1911), — 
Garrermann, A. 393, 122, 190 (1912). — Scuoxr, Sezer, A, 394, 130, 174 (1912). — 
Gesetusca. F. Curm. Inv., D.R.P. 254098 (C. 1913, I, 87). 

2 Hinsserc, B. 43, 903 (1910). 

4 Srennouse, A. 156, 332 (1870). — Grisz, A. 174, 185 (1874). — Kramer, 
Weisscerber, B. 34,. 1665 (1901). 

Uber Dinaphthylen-sulfide’s.: Henriquzs, B. 27, 3001, 3004 (1894). — 
Lanrry, C. r. 152, 1254 (1911). 


144 Diphenylen-sulfid, Dinaphthylen-thiophen. 


bildet sich beim Durchleiten von Diphenyl-sulfid (C,H,),S durch eine rotgliihende 
Réhre, scheint im Steinkohlenteer vorzukommen, krystallisiert aus Alkohol in farb- 
losen Nadeln, schmilzt bei 97" und siedet bei 332—333° (korr.), wihrend der korre- 
spondierende ,,reine“‘ Benzolkérper — das Phenanthren — bei 340° siedet. Es bleibt 
beim Erhitzen mit Jodwasserstoffsiure und Phosphor auf 250—280° unverindert. 
Von Chromsiure-Gemisch wird es zu Diphenylen-sulfon C,H, ZH 


Pas 
“uy (Schmelzp. 280°) oxydiert, dessen Diamino-Derivat! HN + CgHy<—>C, Hy NH; 
ane SO, 
' (Benzidin-sulfon) durch Erwirmen yon schwefelsaurem Benzidin mit schwach 
rauchender Schwefelsdure erhalten wird. 

Beim Erhitzen von Acenaphthen. mit Schwefel entsteht neben Trinaphthylen- 
benzol das Di-peri-naphthylen-thiophen?: 


Ed 
‘af 
| 
i 
a 
tt 


das aus siedendem Anilin oder Nitrobenzol in prachtig roten Nadeln krystallisiert. 
a. Es schmilzt bei 278°, lést sich in kalter konz. Schwefelsiure mit violetter Farbe, 
a liefert ein carminrotes Pikrat C,,H,.S + 2C,H,0O,N, und wird von Chromsiure- 
4 Gemisch zu Naphthalsiure C,,H,(CO,H), oxydiert. 

Fir eine rote Verbindung® C,,H,S,, welche in sehr kleiner Menge beim Durch- 
leiten von Naphthalin mit Schwefel durch eine rotgliihende Réhre entsteht, bei 
118-5° schmilzt, gegen 345° siedet und in schwefelsaurer Lésung mit Isatin sowie 


al 

r mit Phenanthrenchinon Farbenreaktionen zeigt, werden die folgenden Formeln: 

> 

if = 0-08 ea Ne 

* | | CG ee und Pies . | ces 

: See ae ita 

deg Benzo-thiophthen Beiee: maierent 

; in Betracht gezogen. 

a Kondensierte Systeme aus mehreren Thiophen-Kernen. 

% Wiahrend das Thionaphthen (S. 134) ein ,,gemischtes* Naphthalin der 
< Thiophenreihe ist, darf die Verbindung der Formel I (s. u.) als _,,reines* 


om ci at CH C———C——_——C 
‘ I) i 189) 


CO,H  CO,H  CO.H 


Thiophen-Naphthalin bezeichnet werden. Sie ist Thiophthen* genannt 
worden; man erhielt sie zuerst in geringer Menge aus Tricarbonsauren, 


' Grigss, Duisserc, B..22, 2467 (1889). 


? Renvinper, B. 36, 1583 (1903). — DziewoNnskx1, *B. 36, 965, 3768 (1903). BI. 
[3] 31, 925 (1904). 


3 Lanrry, C. r. 152, 92 (1911). 
* Brepermann, Jacosson, B. 19, 2444 (1886). — Hanna, Suite, Am. Soe. 21, 
381 (1899). — Oster, B. 37, 3350 (1904), — Carstix, Bl. [4] 8, 150, 154 (1908). 
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welche die Kombination II im Molekiil entation, — Citronensaure, Tri- 
carballylsiure, Aconitsiure — beim Erhitzen mit Schwefelphosphor. 
Neuerdings wurde sie unter den Produkten nachgewiesen, die beim 
Einleiten von Acetylen in geschmolzenen Schwefel entstehen. Thiophthen 
ist ein farbloses Ol von schwachem, jedoch unangenehmem Geruch, das 
bei — 10° flissig bleibt, im Gemisch von Ather und festem Kohlendioxyd 
aber erstarrt. Hs’ spdet bei 226—228° (korr.) (Naphthalin: 218°) und 
liefert mit alkoholischer Pikrinsiure-Lésung sofort einen Niederschlag 
von prachtigen gelben Nadeln des Pikrats C,H,S, + C,H,0,N, (Schmelz- 
punkt 134%. Mit Isatin und konz. Schwefélsiure gibt es bei gelindem 
Erwarmen schén blaue Reaktion. 

Von dem §. 128 besprochenen Trithio-dibutolacton aus ist man zu einer Ver- 
bindung C,H,.S, gelangt, in der wahrscheinlich ein spirocyclisch kondensiertes 
Thiophen-Zweikernsystem anzunehmen ist. Sie entsteht, wenn man die aus dem Tri- 
thio-dibutolacton durch Barytwasser entstehende Saiure C,H,,OS, mit Wasserdampf 


destilliert, unter Abspaltung von Kohlenoxysulfid. Der Vorgang diirfte im Sinne 
folgender Gleichung: 


H,C— CH, H,C—CH, H,C—CH, 

H,C-S-C=C—CH, - COS = H,C-S-C=CH-OH, = H,C-S-C-CH,-CH, 
SC CH, HS-CH, ge sete oey 
HO SH | 


zu deuten sein, wonach die Verbindung C,H,,S, dem Oxeton analog konstituiert wire. 
Daher hat sie den Namen Sulfeton' erhalten. Sie ist ein hellgelbes, etwas dick- 
flissiges Ol (D'™5 = 1-156), wird durch kochende Alkali-Lésungen nicht angegriffen 
und auch durch nascierenden Wasserstoff nicht verindert. Durch Permanganat 
CH,-CH,-C-CH,- CH, 
CH,-S sb,_|-so, GH, 
Wasser in Rhomboedern krystallisiert, bei 164° schmilzt, sublimierbar ist und von 
waBrigen Alkalien nicht verseift wird. 


aber wird sie zu Sulfoneton oxydiert, das aus heiBem 


IY. Selenophen und Derivate. 


Das dem Thiophen entsprechende Selen-Derivat — das Selenophen?: 
HC——CH 


— ist. aus bernsteinsaurem Natrium durch Erhitzen mit Phosphor-triselenid in 
schlechter Ausbeute als ein Ol erhalten worden, das mit Isatin und mit Phenanthren- 
chinon Farbenreaktionen gibt und unter 250mm Druck bei 147—149° siedet. — 
Diese Siedepunkts-Angabe harmoniert aber nicht mit der Beschreibung des Selen- 
oxens? (2.5-Dimethyl-selenophens) (CH,),C,H,Se, das durch Erhitzen von 
Acetonyl-aceton mit Phosphor-pentaselenid auf 180° bereitet wurde, unter 758 mm 
Druck bei 155—157° (korr.) siedet und D** = 1-232 zeigt. Das Selenoxen gibt in 
konz. Schwefelsiure mit Isatin eive prichtige carminrote Farbung. 


1 Weraert, B. 34, 3390, 3399 (1901). 

2 Fos, G. 39, II, 527 (1909). 

8 Paaz, B. 18, 2255 (1885). — Zoppritari, G. 24, II, 399 (1894). 
Mxyrr-JAcopson, org. Ch. IIs. (1. u.2. Aufl.) 10 (Augtist 1914) 
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Selenophen und Selenonaphthen. 


In gréBerer Zahl sind schén krystallisierende Abkémmlinge des Selenonaph- 
thens' C, Hag, OH nach analogen Methoden gewonnen worden, wie die Thio- 


naphthen-Derivate. Von ihnen sei der Bis-selenonaphthen-(2.2’)-indigo (,Selen- 
indigo“): 
. co 7 CON. 
Sy 

CHK Lege: S, 3s, Hy 
erwahnt; er krystallisiert aus Xylol in rotbraunen glinzenden Nidelchen, sublimiert 
von ca. 270° ab als violetter Dampf, schmilzt zwischen 330° und 335° (bloc Ma-: 
quenne), lést sich in konz. Schwefelsiure mit tiefgriiner Farbe und gibt eine Kiipe, 
aus der Baumwolle und Wolle in violettroten Ténen angefirbt werden. 


Sechstes Kapitel. © 
Einkernige Pyrrol-Korper. 


(Allgemeines. — Pyrrol und seine N-Derivate. — Homologe. — Hydro-Derivate 
[Pyrroline und Pyrrolidine]. — O-Halogen, Nitroso-, Nitro-, Amino-, Azo- und 
Magnesium-Derivate. — Oxy- und Oxo-Derivate. — Carbonsiuren.) 


Unter den fiinfgliedrigen Ringsystemen mit einem Hetero-Atom (vgl. 
dazu 8. 45) haben wir an letzter Stelle das Pyrrol: 


PT CH beziffert: | ae baw. 4?) 
a OL 
NH 


Hcl JcH (GK 2) 
NH NH 
(1) 


zu schildern. 

Das Pyrrol ist die Stammsubstanz einer heute auBerordentlich reich- 
haltigen Verbindungsgruppe*. Es hat seinen Namen (Pyrrol = Rotil) 
wegen der dunkelroten Farbung erhalten, welche seine Dampfe einem 
mit Salzsiure befeuchteten Fichtenholz-Span verleihen. An dieser Reak- 
tion erkannte Runer* 1834 seine Anwesenheit im Steinkohlenteer und 
unter den Produkten, die bei’ der trockenen Destillation tierischer 
Materien, wie Knochen und Horn, entstehen. Doch erst 1858 gelang 
es ANDERSON* bei systematischen Untersuchungen iiber den Knochen- 
teer, das Pyrrol rein abzuscheiden und seine wichtigsten ee 
sowie seine Zusammensetzung festzustellen. 

Da8 die Atomgruppierung des Pyrrols in Prozessen des Lebeus zu- 
stande kommt, ergab sich zuerst aus Baryers klassischen Forschungen 


* Lesser, R. Weiss, B. 45, 1835 (1912); 46, 2653ff. (1913). — Lesser, Scuducer, 
B. 47, 2292 (1914). 

® Monographisch geschildert in J. Scummr: ,,Die Chemie des Pyrrols und 
seiner Derivate’ (Stuttgart 1904). 

3 P. 31, 67, 74 (1834). 4 A. 105, 349 (1858). 
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tiber das Indigblau, in denen sich als Stammsubstanz dieses natiirlichen 
Farbstoffs ein zweikerniges, aus Benzol und Pyrrol orthokondensiertes 


Ringsystem: 


— das in einem folgenden Kapitel (S. 213ff.) zu besprechende Indol — 
enthillte (1866—1870). Spater wurde der Pyrrolring als wesentlicher 
Bestandteil in den Molekiilen verschiedener Pflanzenbasen — zuerst 1893 
von Pinner fiir das Tabaks-Alkaloid ,,Nicotin« — nachgewiesen. Wahrend 
es sich hier um spezifische Erzeugnisse gewisser Pflanzen handelt, zeigte 
sich eine allgemeine biochemische Bedeutung des Pyrrols durch Emr 
Fiscnrrs Entdeckung (1901, 1902), daB hydrierte Carboxyl-Derivate (Prolin 
und Oxy-prolin, s. S. 196, 203), bei der Hydrolyse der meisten Protein- 
K6rper entstehen. Gegenwirtig sind auBerst wichtige Untersuchungen 
im Gange, welche die konstitutionellen Beziehungen des Blutfarbstoffs 
(Hamoglobin) und des Blattfarbstoffs (Chlorophyll) zum Pyrrol, auf die 
zuerst Nencxr und Sreper hingewiesen haben, verfolgen (s. S. 167 ff. 
Hamopyrrol und S. 192 Phonopyrrol-carbonsaure). 

Das eigenartige Verhalten der Pyrrol-Kérper wurde besonders durch 
eine groBe Reihe von trefflichen Untersuchungen beleuchtet, welche man 
dem italienischen Forscher Cramician} und seinen Schiilern (DENNsTEDT, 
ANGELI, PLANCHER u. a.) verdankt. 

Zu den oben erwahnten pyrogenetischen und natiirlichen Quellen 


sind fiir die Erforschung der Pyrrol-Gruppe kiinstliche Bildungs- _ 


prozesse” hinzugetreten. Durch solche ist die groBe Mehrzahl der be- 
kannten Abkémmlinge gewonnen worden. Hinige dieser Reaktionen, die 
entweder allgemeine praparative Bedeutung besitzen oder auf die Kon- 
stitution Licht werfen, werden im Folgenden dargelegt. 

Als alteste Pyrrol-Bildungsreaktion ist zunachst die von ScowaNnerr? 
1860 studierte Umwandlung der Schleimsaure (Bd. I, Tl. II, 8S. 703—704) 
beim Erhitzen ihres Ammoniumsalzes zu verzeichnen; es entstehen neben- 
einander Pyrrol und Pyrrol-carbonsiureamid. Wendet man statt des 
Ammoniumsalzes die schleimsauren Salze primarer Amine an, so bilden 
sich entsprechende N-alkylierte bzw. N-arylierte Verbindungen (vg). 8.151). 
Die Reaktion verlauft wahrscheinlich derart, daB zunachst durch Wasser- 
abspaltung ein Salz der Dehydro-schleimsiure (S. 69) entsteht (s. u. 


1 Cramicran hat 1904 die Entwicklung der Pyrrol-Chemie in einem zusammen- 
fassenden Vortrag vor der DeutscHEN CaEMISCHEN Gesexiscaart geschildert, der B.37, 
4200—4255 (1904) abgedruckt ist. Auf diese, mit Zitaten reich ausgestattete Ver- 
éffentlichung wird im Folgenden mehrfach betreffs der dlteren Literatur verwiesen. 

2 Vel. Cramicians Vortrag, B. 37, 4203—4210 (1904); vgl. dazu auch B. 38, 
1126 Anm. (1905). 

3 A. 116, 270, 278 (1860). 
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Formel I), aus welchem durch Wirkung eines Basen-Molekiils auf das 
Furanring-Sauerstoffatom ein Pyrrol-dicarbonsaure-Salz (II) sich bildet, 
das sich dann bei weiterem Erhitzen durch Abspaltung von Kohlendioxyd 
und Wasser in Pyrrol-monocarbonsdureamid (III) oder von Kohlendioxyd 
und Base in ein Pyrrol ([V) verwandeln kann?: 


CH(OH)—CH(OH) 
CH, “NH, , HO- -CO.-CH(OH) CH(OH).CO-OH,H,N-C,H; 


schleimsaures Anilin 


— 38,0. ‘ Pee 
) C,H,;-NH,, HO-CO-C—O—C-CO-0H, H,N-C,H; 
—H,0 Ch CH 
> ID I i 
HO-CO-C-N(C,H,;)-C-CO-OH, H,N-C,H; 
— (CO, + H,0) CHS CE 


| canna GAG 


CH-N(C,H,):C»CO- NH: ,H, 


7 [aco pany ont: cqygh anes 
CH-N(C,H,).CH 


Die nahen Beziehungen der Furan- und Pyrrol-Gruppen traten in 
dieser Reaktion zuerst zutage. Spater wurden sie durch die Unter- 
suchungen von Paau und von Knorr beleuchtet, in denen sich zeigte, 
daB allgemein die 1.4-Diketo-Verbindungen durch Wasserabspaltung in 
Furan-K6rper, durch Kinwirkung von Ammoniak oder primaren Aminen? 
aber in Pyrrol-Kérper iibergehen. Von dieser Reaktion, die fiir den 
Ausbau der Pyrrol-Gruppe duBerst wichtig geworden ist, war schon an 
mehreren Stellen dieses Lehrbuchs die Rede (vgl. Bd. I, Tl. II, 8. 818, 
846—847; Bd. II, Tl. III, S. 45). An einigen Beispielen® ist gezeigt worden, 
daB dem Pyrrol-RingschluB als Zwischenstufe die Bildung eines unge- 
sattigten Aminokérpers vorausgeht (vgl. auch Bd. I, Tl. IT, S. 1209), z. B.: 


C,H,0-CO-CH-CO-CH, ~ C,H,0-CO-CH-CO-CH,- (C,H,O0-CO-C==-.C-CH, 
| aie | NH... = | >NH 
CH, :CO-C,H, CH:C<A CH=C‘O,H, 
6Ats 


Wichtig ist ferner die von Knorr aufgefundene Bildung von Pyrrol- 
Kérpern bei der Reduktion gleichmolekularer Mengen von einem Keton 
und einem Isonitrosoketon mit Zinkstaub und Essigsaure. Sie beruht 
auf einer in mehreren Stufen erfolgenden Kondensation des Ketons mit 
dem aus dem Isonitrosoketon durch Reduktion entstehenden Amino- 
keton, das auch als solches angewendet werden kann; fiir den einfachsten 
Fall laBt sie sich folgendermaben formulieren: 


’ Prcrer, Sremmann, B. 35, 2532 (1902). 

2 Uber Behinderung in sulnes Fallen vgl.: J. Scummr, Scuauz, B. 40, 3002 
(1907). — Borscue, Tirstnon, B. 40, 5009 (1907). 

° Vgl. Borscue, Frets, B. 39, 3877 (1906). 
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CH, CO-CH; . CH, CO-CH,. 
CH,-CO + on Se) CHO CH, 
SS 
N- OH eG 


HC——C.CH, C-CH,- 
Pree CH,.C. ‘on, bzw. CH, J) ou 


Durch Anwendung von Diketonen, ae usw. kann sie vielfach 
variiert werden}. 

Die bisher aufgefiihrten Prozesse fiihren zu Pyrrol-Kérpern von 
,yaromatischem*“ Sattigungszustand. Hinige Bildungen von hydrierten 
Pyrrol-Kérpern haben wir schon in der aliphatischen Chemie kennen 
gelernt, z, B. diejenige von Pyrrol-tetrahydrid (Pyrrolidin): 

durch Erhitzen von salzsaurem Tetramethylendiamin? 

ae ae (Bd. I, Ti. II, 8S. 241, 248), 

Si ? sowie durch spontane Umlagering von 6-Chlorbutylamin * 
(Bd. I, Tl. I, 8. 258, 263). 


Besonders aber ist hier an die algeiicine Uberfiihrbarkeit der 1.4-Di- 
carbonsaéuren in ,jnnere Imide“ zu erinnern (Bd.I, TI. II, S. 299), die 
als 2.5-Dioxo-Derivate von hydrierten Pyrrolen goieotbt Ses konnen; 


ihr einfachstes Beispiel ist das 
H,C:-——CH, 


Succinimid (Bd. I, Tl. II, 8. 865—367): 0 0 . 

Das Verhalten* der Pyrrol-Kérper von aromatischem Sattigungs- 
zustand bietet sehr eigenartige Erscheinungen dar, wie wir sie bei den 
bisher besprochenen, in ihrem Bau so 4bnlichen Furan- und Thiophen- 
Kérpern nicht kennen gelernt haben. Pyrrol und seine Homologen er- 
leiden nimlich mit gré8ter Leichtigkeit nicht nur Substitutionen solcher 
Art, wie sie fir aromatische Kohlenwasserstoffe und Thiophene iiblich 
sind, z. B. Halogenierungen; sondern sie sind auch direkt einigen Sub- 
stitutionsprozessen zuginglich, die in den friiher gescthilderten aro- 
matischen Klassen erst eintreten, wenn schon ein Hydroxyl oder eine 
Aminogruppe dem Stammkern als Substituens eingefiigt ist. Beispiele 
hierfiir bieten die Kuppelung mit Diazokérpern zu Azoverbindungen§ - 
(Naheres s. 8.180): 

HC——_CH HO =~ CH 


2 Ath = 5.0 
HG.NH.GH + HO'Ns Gols = FiO + 6 NH.G.N: N-CyH; 


1 Vgl. z. B.: Knorr, Huss, B. 44, 2759 (1911); 45, 2628 (1912). — H. Fiscuer, 
Barruotomaus, B. 45, 1920, 1983 (1912). — Pmory, Hirscn, A. 385, 63 (1913). 

2 Vel. auch Witrisritrer, Hevsner, B. 40, 3872 (1907). 

8 Zur Kinetik des Prozesses s. O. Freunpiich, Krestovnixow, Ph. Ch. 76, 
94 (1911). 

4 Vgl. Cramictans Vortrag, B. 37, 4216 ff. (1904). 

° Vgl. hierzu auch K. H. Meyer, Lenuarpz, A. 398, 81 (1913). 
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150 Methylen-Formen des Pyrrols. 


und die Einwirkung von Chloroform mit Alkali auf Pyrrole, die zur 
Bildung von Aldehyden, wie 

HC———CH 

HC-NH.- C-CHO’ 


fibren kann! (Naheres s. S.182—183). Bei dem ersteren ProzeB verhalt 
sich das Pyrrol ahnlich den Phenolen und aromatischen Aminen, bei 
dem letzteren analog den Phenolen (Remmer-T1Emannsche Reaktion, vgl. 
Bd. II, Tl..1). 

Die Imino-Gruppe des Pyrrolkerns bescheidet sich also 
nicht mit der Rolle eines Ringglieds, tibt vielmehr auf die 
anderen Ringglieder (CH<) einen reaktivierenden HinfluB aus, 
wie er sonst erst von Substituenten auszugehen pflegt. 

Da diese Imino-Gruppe ,,ungesattigten“ Kohlenstoffatomen benach- 
bart steht, so darf man erwarten, daB ihr Wasserstoffatom ,,beweglich“ 
ist, und daB durch seine Verschiebung aus der ,,I[min-Form“ des Pyrrols 
zwei eee 


y lou Fae nd as und =H) nd 2 


leicht zustande kommen werden (vgl. dazu S. 10, 19—21). In der Formel IL 
finden wir ein Methylen, das zwischen zwei doppelt gebundenen Kohlen- 
stoffatomen steht, also jene Konstellation, die — wie so viele Beispiele 
zeigen — eine besondere Reaktionsfahigkeit bedingt. Die Pyrrol-Kérper 
zeigen nun in der Tat mehrere Umwandlungen, welche an das 
Verhalten solcher ,,Methylen“-Kérper erinnern”. So liefern sie 
in Gegenwart von Natriumalkoholat bei Behandlung mit Alkylnitrit die 
Natriumsalze von Isonitroso-Kérpern, mit Alkylnitrat diejenigen von 
Isonitro-Derivaten (vgl. S. 178—179), wie 


C:N-ON C:NO-ON 
nd be und nd be A 


- Auch verlaufen ici sina zuweilen derart, daB an ein Kern- 


Kohlenstoffatom zwei Alkyle treten®; solche Vorginge sind besonders 
eingehend in der Indol-Gruppe studiert worden (vgl. S. 218, 233 ff). 


* Bampercer, Dserpsean, B. 33, 536 (1900). — Puancaer, Pont, R. A. L. [5] 
18, II, 469 (1909). — Prancuer, Ziiweaiecak R.A.L. [5] 22, II, 712 (1913). — Vgl. 
gudh Batu: J. Stock, Dormann, B. 47, 401 (1914). 

* Vgl. dazu auch W. Konie, J. pr. [2] 84, 194 (1911). — Uber die Konden- 
sation mit Aldehyden vgl.: Coxaciccui, G. 42,1, 10 (1912). — Coxacicca, Ber- 
ront, R. A. L. [5] 21, I, 600 (1912). . 

® Vgl. dazu: Puancuer, Ravenna, R.A.L. [5] 22, II, 708 (1913). — Prancuer, 
Zamponini, R.A. L. [5] 22, II, 708 (1948). 
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In der Formel I (S. 150) erschéint das Pyrrol als ein sekundires 
Amin; sie l4Bt Salzbildung mit Sauren sowohl, wie Austauschbarkeit des 
Imidwasserstofis gegen Kohlenwasserstoff- und Saure-Radikale erwarten. 
Das Studium der Salzbildung wird dadurch erschwert, daB die ein- 
facheren Pyrrol-Kérper durch Sauren sehr leicht in Kondensations- 
produkte umgewandelt werden (vgl. S. 157); in dieser Neigung zur Ver- 
harzung erinnern sie stark an die Furan-Kérper (vgl. S. 50, 86). Die 
basischen Kigenschaften sind jedenfalls nur schwach ausgeprigt: 
ein Umstand, der in den Erérterungen iiber die inneren Bindungsverhilt- 
nisse des Pyrrolkerns Beachtung gefunden hat (vgl. S. 154). 

Verbindungen, welche den Imidwasserstoff durch Radi- 
kale vertreten enthalten, — N-Derivate des Pyrrols (s. S.159) bzw. 
anderer Pyrrol-Kérper — sind in groSer Zahl bekannt. Sie erleiden hei 
hoherer Temperatur mit gréBerer oder geringerer Leichtigkeit Um- 
lagerung in dem Sinne, daB das Radikal vom Stickstoff zu 
einem Kohlenstoffatom des Kerns wandert, z. B.: 


HC CH. 2 H CH 
Fill low Paap Leas 1 C-CH, 


HC ou rae a (i sete 
N—CO-CH, 


Auf eine Vertretung des Imid-Wasserstoffatoms wird gewéhnlich 
auch die Fahigkeit des Pyrrols zur Bildung einer Kalium-Verbindurg 
(s. S. 158), dey man demnach die Formel IV (s. u.) zuerteilt, zuriick- 
gefiihrt. Doch liegen fiir diese Bindungsart des Kaliums keine zwingenden 
Beweise vor, und es ist daher vielleicht auch die Formel V in Betracht 


H CH 
IV) L JcH ’ V) nd Se 
Nk 


zu ziehen, welche das Pyrrol-Kalium als sins der sich vom Cyclo- 
pentadien, Inden und Fluoren ableitenden Alkalimetall-Derivate er- 
scheinen 1aBt. 

Der Ubergang von ,,aromatischen“ Pyrrol-Kérpern in ,@licyclische“ voll- 
zieht sich leicht durch Wasserstoff-Zufuhr'!, wobei — je nach der 
Wahl des Agens (Naheres vgl. S. 158, 173) — die Hydrierung auf der 
Zwischenstufe VI festgehalten. oder bis zur vollstandig gesittigten Ver- 
bindung VII durchgefihrt tes kann: 


Vea, de Vt he ai md A be : 


1 Vgl. Cramicians Vortrag, B. 37, 4244 ff. (1904). — Vgl. ferner: Witistirrer, 
Harr, B. 45, 1477 (1912). — Hess, B. 46, 3120, 4109 (1913). 
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Man pflegt diese Hydro-Derivate als Pyrroline (VI) und Pyrro- 
lidine (VIJ) voneinander zu unterscheiden. Sie verbalten sich durchaus 
wie aliphatische sekunda’re Amine, besitzen also stark ausgepragten 
Basen-Charakter. 

Aber auch durch Oxydationsmittel kann ein solcher Ubergang 
bewirkt werden, indem Produkte aus der Klasse der Saureimide ent- 
stehen’. So bildet sich aus Pyrrol durch Behandlung mit Chromsaure- 
Mischung das Maleinimid? (Formel VIII) — ein ,,Chinon“ der Pyrrol- 
Reihe — wahrend durch Kinwirkung von Sauerstoff im Licht bei Gegen- 
wart von Wasser neben anderen Produkten in kleiner Menge das 
Succinimid*® (IX) entsteht: 


GCE np 
Ds pce eo ee ce 
att NH 


S. ferner 8. 164 titber Bildung von Maleinimid-oximen durch salpetrige 
Saure. 

Kine sehr interessante Aufspaltung des ,,aromatischen“ Pyrrol-Rings ist 
in mehreren Fallen durch die Kinwirkung von Hydroxylamin in alkalischer 
Lésung* bewirkt worden, es entstehen die Dioxime von 1.4-Dicarbony]l- 
Verbindungen, z. B.: 

HO 68, : 
CH, 7d de pat a emote ‘o c. cu, t AH 
N-OH N-OH 


Sie entspricht der ae eae Aufspaltung von Furan-Kérpern zu den 
1.4-Dicarbonyl-Verbindungen selbst (S. 48—49). — Uber Aufspaltungen 
des ,,hydrierten“ Pyrrol-Rings s. S. 172—178, 174, 201, 202. . 

Hochst merkwiirdig sind die Prozesse, geal aie eine Erweiterung 
des fiinfgliedrigen Pyrrol-Rings xum_ sechsgliedrigen Pyridin-Ring bewirkt 
wird’, Kine solche erfolgt bei Gegenwart von Natriumathylat durch 
die Kinwirkung von Chloroform oder ‘hnlichen Halogenverbindungen 
(Methylenjodid, Benzalchlorid, Tetrachlormethan), z. B.: 


ne’ 

CHCl, HO7 NG.-Ch:: 

“0 nd Ion HC lor 
as 


+ Vgl. Cramicrans Vortrag, B. 37, 4212 ff (1904). 
> Prancuer, Carraport, R. A. L. [5] 18, I, 489 (1904). — Pxrancner, Ravenna, 
R.A. L. [5] 14, I, 214 (1905). 


8 CramIciaAn, Sivper, B. 4 912). 

4 Vgl. Cramicians Vortra 4211—4212 (1904). — Siehe auch: AneEn, 
Anaevico, Carvetzo, R. A. L. [ tT (1902). — Casrenrana, R. A. L. [5] 16, J, 
767 (1907). — H. Fiscner, W. n, H. 89, 163 (1914). 

5 Vgl. Cramicrans Vortra 4231 ff. (1904). — S. ferner: Picretr, B. 38, 
1946 (1905). — Pxrancuer, Pon [5] 18, II, 469 (1909). — PLancuEr, Zamso- 


int, R.A.L. [5] 22, II, 712 (1918). 


hy 
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| HC——CH.CHC1, 
HC-N :CH 
8.183: Dimethyl-dichlormethyl-pyrrolenin). Ferner ist sie beim Durchleiten 
von N-alkylierten Pyrrolen durch gliihende Réhren beobachtet worden, wobei 
als Zwischenprodukte «-alkylierte Pyrrole entstehen (vgl. S. 159), z. B.: 


hierbei sind .Zwischenprodukte wié anzunehmen (vgl. 


CH 

AN 
Maeda Sete al cae Tete ae alae 
Nae: 3 SS C. 

N—CH, NH N 


In beiden Fallen la8t sich nachweisen, daB das neu in den Ring ein- 
getretene Kohlenstoffatom eine #-Stelle im Pyridinkern einnimmt (in 
obigen Formelr durch * bezeichnet); denn aus N-Benzyl-pyrrol z. B. 
entsteht @-Phenyl-pyridin: 


CH 
* 47~O. 
i eo See 
aS > Cae 
N—CH,-C,H, N 


In ihrem Mechanismus klarer sind die ebenfalls héchst bemerkens- 
werten Vorgange, in denen Pyrrol-Kérper wnter Zusammeniritt xweier Mole- 
kiile sich xu Indol-Kérpern kondensieren’, Solche Bildung von Indol-Kérpern 
wird bei<der Zersetzung von polymeren Pyrrolen durch Destillation be- 
- obachtet; ferner beim Kochen von e«-Methyl-pyrrol mit Zinkacetat in 
essigsaurer Lésung. Sie la8t sich summarisch als Abspaltung von 1 Mol. 
NH, aus 2 Mol. Pyrrol-Kérper formulieren, z. B.: 


CH, CH, 
mae : Cc 
BOT Na z SG gel ae HC~ ~C——CH 
Hg HCL CCH, CO IC-CH; + 
= 6 NH GH NH 


Doch kann man fir die Indol-Bildung in saurem Medium auch zunichst 
partielle Hydrolyse des Pyrrol-Kérpers zur entsprechenden 1.4-Dicarbonyl- 
Verbindung annehmen, die sich dann mit noch unverandertem Pyrrol- 
Korper kondensiert; denn es wurde festgestellt, daB Acetonyl-aceton mit 
Pyrrol in essigsaurer Lésung bei Gegenwart von Zinkacetat zu Dimethyl- 


indol zusammentritt: : i OH, 
CH, ; 0 
xi OH HC ~*~c-——,CH 
eh Ha lon = 29+ ud best shan 
CH; NH CO 2.0 NH 
CH, 
1 Vgl. Cramicrans Vortrag, B. 37, 4235—4236 (1904). — S. ferner: PrancHer, 
B. 35, 2606 (1902). — Puancuer, Caravacet, R.A. L. [5] 14, I, 157 (1905). — 
Prancuer, Tornant, G. 35, I, 461 (1905). — Prancner, Crosa, R.A. L. [5] 15, U, 


447 (1906). — E. Herzrexp, Bio. Z. 56, 98 (1918). 
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Wie schon S. 146 bei den Angaben iiber die Entdeckung des Pyrrols 
mitgeteilt wurde, farben seine Dampfe einen mit Salzsiure befeuchteten 
Fithtenspan rot. Diese Jarbenreaktion ist bekannt unter dem Namen 
»Pyrrol-Reaktion“ und ist mit verschiedenartigen Nuancen auch 
vielen Pyrrol-Derivaten eigen, sofern ihr Molekiil nicht an allen vier 
Kern-Kohlenstoffatomen Substituenten enthalt!. Doch gibt es auch Ver- 
bindungen anderer Kérpergruppen, welche die Fichtenspan-Farbung 
hervorbringen”. Pyrrol liefert auch — analog dem Thiophen (vel. 
S. 117—118) — mit 1.2-Dicarbonyl-Verbindungen Farbstoffe, woriiber 
S. 158—159 nahere Mitteilungen folgen. 

Fir die Konstitution® des Pyrrols in seiner Imin-Form (vgl. dazu 
S. 150) kommen wieder, wie fir diejenige des Furans (vgl. S. 46—47) 
und des Thiophens (S. 114), zwei Symbole vorzugsweise in Betracht: 


age Bis 78 
HCL CH cast HOG SCH 
NH NH 


(vgl. dazu die allgemeinen Erérterungen auf 8. 11ff.). Die erste, der 
Kexvunkschen Benzolformel entsprechende Formel leitete. Bazryrer 1870 
aus der Anschauung ab, die er iiber die Struktur des Indols gewonnen 
hatte (vgl. dazu S. 214). DaB er hiermit — soweit es sich um die ring- 
artige Gruppierung von vier CH-Gliedern und einem NH-Glied handelt 
— das Richtige getroffen hat, kann heute nach der groBen Zahl von 
Beobachtungen iiber Pyrrol-RingschluB und -Ringspaltung keinem Zweifel 
mehr unterliegen. Zur Aufstellung der zweiten (hexazentrischen) Formel 
wurde BamMBERGER besonders durch den Gegensatz in der Basizitat des 
Pyrrols und des Pyrrolins veranlaBt, fir den in den Symbolen: 


epee ila 
’ 
HOCK CH H,C._ _OH, 
NH NH 
a 
kaum basisch stark basisch 


eine elegante Erklarung gewonnen wird, ebenso wie fir den Umstand, 
daB die N-Alkyl-pyrrole keine Neigung zeigen, sich mit Alkyljodiden zu 


* Vgl. dazu Witusrirrer, Asanina, A. 385, 194 (1911). 

> Vgi.: Nzusera, C. 1904, II, 1487. — J. Scummr, Scuart, B. 40, 3003 (1907). 

* Vgl.: Baryer, B. 3, 517 (1870). — Kérrnirz, J. pr. [2] 6, 186 (1873), — 
Cramician, Dennstepr, B. 14, 1160 (1881). — Cramician, G. 16, 46 (1886); 35, II, 
884 (1905). B. 24, 2122 (1891); 37, 4252 (1904). — Canzoneri, Oxrverr, G. 16, 486 
(1886). — Bamperczr, B. 24, 1758 (1891); 26, 1946 (1893). A. 273, 373 (1893). — 
Cramician, Zanerti, B. 26, 1714 (1893). G. 23, II, 429 (1893). — Marcewaxp, A. 279, 
8 (1894). B, 28, 114 (1895). — Bamsercer, Krrscueut, B. 27, 3427 (1894). — 
Naso, Carrara, G. 24, I, 256 (1894). — Turere, A. 306, 141 (1899). — Lemoutt, 
A. ch. [8] 5, 21 (1905). — Purvis, Soc. 97, 1658 (1910). — TscHITSCHIBABIN, J. pr. [2] 
86, 408 (1912). 
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quartaren Verbindungen zusammenzulagern. Doch kann man fir das 
triage Verhalten der Imino-Gruppe % im Pyrrol auch in der Nachbarschaft 
zweier Doppelbindungen, wie sie die Krexutfische Formulierung zeigt, 
einen Grund finden; diese Doppelbindungen kénnten — dhnlich wie die 
Phenyle beim Diphenylamin (C,H,),NH — infolge ihres_,,negativen“ 
Charakters die Fahigkeit des Stickstoffatoms, in seine héheré Valenz- 
stufe iiberzugehen, herabsetzen: 

Uberblickt man das Verhalten der Furan-, Thiophen- und Pyrrol- 
K6rper unter dem Gesichtspunkt des Vergleichs mit dem Benzol, so wird 
man nicht zégern, von den drei Ringsystemen dasjenige des Thiophens 
als das benzolahnlichste zu bezeichnen. Beim Furan- und Pyrrol-System 
erscheinen die ,aromatischen“ Higenschaften weniger ausgepragt; denn 
es kénnen verhaltnismaBig leicht glatte Ringspaltungen bewirkt werden, 
und die Neigung zur Verharzung bzw. Polymerisation erinnert mehr an 
das Verhalten ,,ungesattigter“ Kérper. Ob diese graduellen Unterschiede 
in einer Verschiedenheit der.inneren Valenzverteilung oder aber in der 
verschiedenen Natur der Hetero-Ringglieder — Sauerstoff, Schwefel und 
Imino — ihren Grund haben, ist eine Frage, die gegenwiartig nicht be- 
antwortet werden kann. Auch darf nicht verschwiegen werden, daf es 
sich bei jenen in der Literatur haufig betonten Abstufungen der aro- 
matischen Higenschaften nur um einen allgemeinen Kindruck handelt, 
dem eine sichere Unterlage in zahlenmaBig ausdriickbaren Vergleichs- 
werten vorlaufig fehlt. 

Bevor wir zur speziellen Schilderung der einzelnen Klassen von 
Pyrrol-Verbindungen iibergehen, seien endlich noch einige fir die 
Bildung von Namen haufig benutzte Bezeichnungen von Radi- 
kalen! mitgeteilt: 


—C,H, : NH = Pyrryl.-, 
>C,H, : NH = Pyrrylen-, 
—C,H, : N— = Pyrrolen-, 


—CO-C,H,:NH = Pyrroyl. 


DaB man die beiden Reduktionsstufen des Pyrrols als Pyrrolin 
C,H,: NH und Pyrrolidin C,H,:NH bezeichnet, wurde schon S. 152 
erwahnt. Denkt man sich in den Pyrrolinen: 


Segoe , nies 
: un 
H Pees ee H 


wieder eine zweite Doppelbindung erzeugt, so gelangt man zu den 
beiden ,,Methylen“-Formen des Pyrrols (vgl. S. 150): 
a HO——CH 


ucl_J cn «= und H, Loe’ 
N 


~ 


1 Cramician, Dennstept, B. 17, 2944 (1884). 
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ew on 


die man auf Grund dieser Ableitung als ,,Pyrrolenine“ zu _be- 
zeichnen pflegt?. 
Pyrrol und seine N-Derivate. 


CH: CH ; ; 
DaB das Pyrrol |C,H,N = BN nes CH sich im Steinkohlenteer 


und in anderen durch trockene Destillation erzeugten Gemischen? finde*, 
wurde schon S, 146 bei den historischen Angaben mitgeteilt. Das - 
»Tierél* — der durch Destillation von Knochen erhaltene Teer, der 
auch Homologe des Pyrrols (S. 161) enthailt, — kann zur Gewinnung 
des Pyrrols dienen®. Kinen vorteilhafteren Weg fir die Darstellung im 
Laboratorium aber bietet die schon S. 147—148 erwahnte Umwandlung 
des schleimsauren Ammoniums‘, die. man zweckmaSig durch Erhitzen 
mit Glycerin® unter anfanglichem Einleiten von Ammoniak® vornimmt. 

Von weiteren Entstehungsweisen’ sind theoretisch interessant die 
Bildungen aus Acetylen und Ammoniak bei schwacher Rotglut® (vgl. 
Bd. I, Tl. I, 8.861), aus Succindialdehyd durch Kochen mit Ammoniak 
und Essigsiure® und besonders aus Succinimid (s. u. Formel J) durch 
Destillation mit Zinkstaub?°; letztere erscheint leicht verstandlich, wenn 
man bedenkt, daf die Dienol-Form (II) des Succinimids nichts anderes 
darstellt, als ein 2.5-Dioxy-pyrrol: 


CH : CH 


OH,-CO CH: COOH 
AS tee HUSH > CH: CH 


D) Gn,-co7 CH: C(OH) 
Das Pyrrol!! ist, frisch destilliert, eime vollkommen farblose, stark 
lichtbrechende Fliissigkeit, farbt sich aber nach einigen Tagen gelb, 
endlich dunkelbraun. Sein Geruch ist anfinglich angenehm chloroform- 


1 Vgl. dazu Prancuer, Ch. Z. 22, 38 (1898). 

° Vgl.: Runez, P. 31, 67, 74 (1834). — Anperson, A. 105, 349 (1858). — Caro, 
B. 16, 2794 (1883). — Laycocx, Ch. N. 78, 225 (1898). — Prrriz, C. 1905, II, 1510. 

8 Vel. z. B. Cramicran, Dennstept, B. 19, 173 (1886). 


* Scuwanert, A. 116, 278 (1860). 5 M. Gotpscumipt, Z. 1867, 280. 

® Kuortinsxy, B. 42, 2506 (1909). 

7 Vgl. auch: Harrincer, M. 3, 228 (1882). — Canzonert, Oniverr, G. 16, 
487 (1886). 

8 Dewar, J. 1877, 445. ° Haruies, B. 34, 1496 (1901). 


10 Bert, B. 13, 877 (1880). 

Hierbei entstehen nur geringe Mengen. Bildung von Pyvrrol aus Succinimid 
durch eine Reihenfolge glatt verlaufender Reaktionen itiber Dichlor-maleinimid 
(Ba. I, TI. I, S. 530), Penta- u. Tetrachlor-pyrrol und Tetrajod-pyrrol (Bd. II, Tl. III, 
S. 178—179) s. Cramician, Sirzer, B. 19, 3027 (1886). 

1! Optische Higenschaften: Nasin1, Carrara, G. 24, I, 278, 279 (1894). — Brian, 
Ph. Ch. 16, 214 (1895). — Purvis, Soc. 97, 1655, 1657 (1910). — Verbrennungs- 
warme: Bertuetot, Anpri, C. r. 128, 968 (1899). — Magnetische Doppelbrechung: 
Corton, Mouton, A. ch. [8] 28, 220 (1913). 
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artig, hinterher etwas beiBend’. Hs siedet? unter 761mm Druck bei 
13U—131° (korr.) und besitzt das spezifische Gewicht D2° =0-948. In 
Wasser und verdiinnten Alkalien ist es nicht léslich, von Alkohol und 
Ather wird es leicht aufgenommen. 

Sehr charakteristisch fiir das Pyrrol ist seine Empfindlichkeit 
gegen Sauren. Von verdiinnter Salz- oder Schwefelsaure wird es in 
der Kalte langsam geldst, und aus dieser Lésung erhalt man durch Ver- 
setzen mit Ammoniak polymere farblose Produkte, die teils amorph aus- 
fallen, teils mit Ather ausgeschiittelt werden kénnen (s. u.). LaSt man 
aber die saure Lisung einige Tage in der Kalte stehen oder erhitzt 
man sie, so scheidet sich das Pyrrol-Rot® ab, das unter partieller 
Abspaltung des Stickstoffs (als Ammoniak) entstanden ist, Kohlenstoff, 
Wasserstoff, Stickstoff und Sauerstoff enthalt, aber nicht von konstanter 
Zusammensetzung gewonnen werden kann. Hs ist eine amorphe orange- 
rote Substanz, lést sich weder in Sauren noch in Alkalien, wird aber 
bei langerem Kochen damit zersetzt. 

Aus der kalt bereiteten Lisung des Pyrrols in SalzsAure wird durch 
Kaliumferrocyanid ein krystallinischer weiBer Niederschlag von der Zu- 
_ sammensetzung (C,H,N),H,FeCy, gefallt, der aber mit Alkali nicht Pyrrol 
zuriickliefert, sondern eine amorphe halbweiche Masse gibt. Die durch 
Ammoniak aus der sauren Lésung erhaltenen Produkte (s. 0.) sind teils 
dlig, teils amorph, teils aber auch schén. krystallisiert und besitzen die 
unveranderte Zusammensetzung des Pyrrols. Offenbar handelt es sich 
um Polymere des Pyrrols* von verschiedenem Polymerisationsgrad. 
Unter den krystallisierten Priparaten hat man wieder solche zu unter- 
scheiden, die in Ather leicht léslich sind, und solche, die sich kaum in 
Ather lésen; ein wenig Atherléstiches Produkt wurde aus Alkohol in 
weifen derben Nadeln vom Schmelzp. 121° erhalten. Leitet man Chlor- 
wasserstofi-Gas in Atherische Pyrrol-Lésung, so beobachtet man neben 
einer amorphen Masse wohlausgebildete farblose, aber sehr lichtempfind- 
liche Krystalle von der Zusammensetzung eines salzsauren Tripyrrols 
(C,H,N),HCl. Diese polymeren Pyrrole besitzen ausgesprochen basischen 
Charakter. In der Warme sind sie sehr verinderlich; schon auf dem 
-Wasserbade spalten sie reichlich Ammoniak ab, bei der trockenen Destilla- 
tion verkohlen sie stark und liefern ein Destillat, das aus Pyrrol und 
Indol besteht (vgl. dazu S. 158). 


1 Weipex, Cramician, B. 13, 71 (1880). 

2 Cramrcian, Dennstept, B. 16, 1536 (1883). 

8 Anperson, A. 105, 354, 357 (1858). — Scuwanzrt, A. 116, 279 (1860). — 
O. Hessz, A. 119, 368 (1861). — Werper, Cramician, B, 13, 72 (1880), — Dom- 
Browsk!, H. 54, 221 (1908). 

* Dennstept, Zimmermann, B. 21, 1478 (1888). — Dennsrepr, B. 21; 3249 (1888). 
D.R.P. 125489 (C. 1901, II, 1135). — Cramician, Zanetti, B. 26, 1711 (1893). — 
Zanetti, G..24, IT, 873 (1894). — Dewnsrepr, Voreriinper, B. 27, 476 (1894). — 
H. Fiscuer, BartuoLomivs, H. 83, 56, 69 (1913). 
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158 Pyrrol-Kalium. 
1M AEE TR ae eM a AS ENTS PY DR RE 

Wahrend infolge dieser Neigung zur Polymerisation bzw. Konden- 
sation Salze des Pyrrols mit Mineralsiuren, aus denen das Pyrrol wieder 
unverindert abgeschieden werden kann, nicht bekannt sind, gibt es ein 
Kaliumderivat, das sich vom Pyrrol selbst ableitet, da es durch Wasser 
in Pyrrol und Kaliumhydroxyd zerfallt. Man benutzt dieses Pyrrol- 
Kalium!, dem man die Zusammensetzung C,H,NK zuschreibt? (zur Kon- 
stitution s. 8. 151), vielfach fir die Abscheidung des Pyrrols aus Ge- 
mischen (wie Tierél) und fir die Darstellung von Pyrrol-Derivaten. Es 
bildet sich unter Wasserstofi-Entwicklung, wenn man Pyrrol als solches 
oder in Petroleum (Siedep. 110°) gelést mit metallischem Kalium er- 
warmt; bequemer aber stellt man es durch Kochen von Pyrrol mit festem 
Atzkali her. (Metallisches Natrium bzw. Atznatron wirkt unter den 
gleichen Bedingungen nicht auf Pyrrol ein.) Das Pyrrolkalium ist eine 
weiBe krystallinische Masse, die beim Aufbewahren sorgfaltig vor Luft- 
feuchtigkeit geschiitzt werden mu. Bei der Einwirkung von Jod in 
Ather auf Pyrrolkalium entsteht unter partieller Riickbildung von Pyrrol 
das Tetrajod-pyrrol (S. 178); Alkyljodide liefern mit Pyrrolkalium die 
N-Alkyl-pyrrole (S. 159), Chloroform in heftiger Reaktion das #-Chlor- 
pyridin (vgl. S. 152—153). Beim Erhitzen im Kohlendioxyd-Strom ent- 
steht pyrrol-f-carbonsaures Kalium (S. 190). 

Pyrrol tritt mit Chlorjod®, 1.3.5-Trinitrobenzol‘, Triphenylmethan® 
zu additionellen Produkten zusammen. 

Mit Phenylisocyanat® reagiert es nicht. 

Bei der Reduktion mit Zinkstaub und Salzsiure, sowie mit an- 
deren sauren Reduktionsmitteln geht Pyrrol C,H,N in Pyrrolin C,H,N 
iiber’; iiber weitere Reduktion zu Pyrrolidin C,H,N s. 8.173. Gegen 
Kaliumpermanganat ist Pyrrol unbestandig®; iiber Oxydation zu Malein- 
imid und Succinimid vgl. S. 152. 

Die charakteristische Rotfarbung, welche von Pyrroldampfen auf 
einem mit Salzsiure befeuchteten Fichtenspan hervorgebracht wird, ist 
schon aus der Kinleitung (S. 146, 154) bekannt. Gleicht das Pyrrol in 
dieser Farbstoffbildung (wenn auch nicht in der Nuance) dem Furan 
(S. 50), so erinnert es in anderen Farbenreaktionen® an das Thio- 


? Anverson, A. 105, 352 (1858). — Lsusavin, B. 2, 100 (1870). — Bex, B. 11, 
1810 (1878). — Cramrcran, M. 1, 625 (1880). — Cramician, Dennstept, B. 14, 1153 
(1881); 15, 2582 (1882); 19, 173 (1886). — Reywoxps, Soc. 95, 506, 508 (1909) 

* Kine analytische Bestitigung hierftir scheint sich in der Literatur nicht zu finden. 

* Dirrmar, B. 18, 1622 (1885). * vy. Rompuren,\R. 14, 67 (1895). 

5 Hartrey, Tuomas, Soc. 89, 1023 (1906). 

® PrancuEr, Soncint, G. 32, If, 453 (1902). 

7 Cramician, Dennstept, B. 16, 1536 (1883). — Knorr, Rag, B. 34, 3491 (1901). 

8 ANGELI, ALESSANDRI, R. A. L. [5] 20, I, 314 (1911). 

9 Vgl.: V. Mever, B. 16, 2974 (1883). — Cramicran, Sizzer, B. 17, 142 (1884). 
— V. Meyer, Srapter, B. 17, 1034 (1884). — Cramician, Maenacat, B. 19, 106 (1886). 
— Acrestini, C. 1902, I, 631: — Liepermann, Hise, B. 38, 2847 (1905). — Lieper- 
mann, Kravss, 3. 40, 2492 (1907). — E. Henrzrexp, Bio. Z. 56, 92 (1913). 
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phen (vgl. S.117—118): mit Isatin jn verdiinnter Schwefelsiure entsteht 
ein tiefblauer Farbstoff, mit Phenanthrenchinon in Essigsaure bei Gegen- 
wart von etwas Schwefelsdure ein brauner Niederschlag, der sich in 
Chloroform rotviolett auflést. 

-Alkyl-Derivate des Pyrrols werden durch Umsetzung von Pyrrol- 
kalium (S. 158) mit Alkylhalogeniden gewonnen!, wobei man hédhere 
Temperaturen vermeiden muf, damit das Alkyl nicht an Kohlenstoff- 
atome des Pyrrolkerns tritt ‘feel. dazu 8.151). Kine weitere Methode, 
die auch fiir die Gewinnung von N-Aryl-pyrrolen anwendbar ist, be- 
steht im Erhitzen der schleimsauren oder zuckersauren Salze von pri- 
maren Aminen? {vgl. dazu S. 147—148). 

N-Methyl-pyrrol® (1-Methyl- pyrrol) C,H,>N-CH, ist eine farbloae 
Flissigkeit, siedet unter 720mm Druck bei 112° (korr.), zeigt D1 = 0-914 und 
riecht ahnlich dem Pyrrol, aber doch deutlich davon verschieden. Beim Durchleiten 
durch ein schwach gliihendes Rohr liefert es, ohne daB sich Kohle oder gasférmige 
Produkte bilden, neben a-Methyl-pyrrol (S. 164—165) eine nicht unbetrichtliche Menge 
(ca. 10 %/,) Pyridin (vgl. dazu S. 153). — N- -Athyl- pyrrol* C,H, >N-C,H, ist 
auch durch Uberleiten von N-Athyl-succinimid iiber Zinkstaub bei etwa 350° er- 
halten worden. Es siedet unter 762mm Druck bei 129—130° (korr.), besitzt bei 10° 
das spez. Gewicht 0-904 und ist in kaltem Wasser sehr wenig léslich. Sein Dampf 
farbt einen mit Salzsiiure befeuchteten Fichtenspan hochrot. Mit Kalium reagiert 
es nicht. In verdiinnter Salzsiiure lést es sich nach und nach unter Bildung einer 
tiefroten Lésung auf, die Athylamin enthalt, und aus der Ammoniak einen amorphen 
braunen Niederschlag fallt; dieses Kondensationsprodukt unterscheidet sich in seinem 
Verhalten von dem Pyrrolrot (8. 157) scharf durch seine Basizitét: es lést sich in 
allen Saiuren, mit Ausnahme von Salpetersiure. 

N-Phenyl-pyrrol® C,H, >N-C,H, bildet wei8e Schuppen, die sich an der 
Luft allma&hlich rétlich farben, schmilzt bei 62° und siedet bei 234° Es riecht aro- 


-matisch campherartig, sublimiert leicht in schénen Tafeln und ist mit Wasser- 


dimpfen sehr leicht fliichtig. Seine alkoholische, mit etwas Salzsiure versetzte 
Lésung farbt einen eingetauchten Fichtenspan violett. Bei der Destillation durch 
eine schwach rotgliihende Réhre wird ungefahr ein Drittel zu C-Phenyl-pyrrol um- 
gelagert, wihrend der Rest unverdndert bleibt. 

N-Acyl-pyrrole® und andere Siure-Derivate des Pyrrols‘, 
welche den Imid-Wasserstoff durch Saure-Radikale vertreten enthalten, 


1 Vgl.: Lsosawim, B. 2, 101 (1869). — Bex, B. 11, 1810 (1878). — Ciamictan, 
Dennstept, B. 15, 2581 (1882). — Ciamician, Suzer, B. 20, 1369 (1887). — Cra- 
mictan, Zanert1, B. 22, 659 (1889). — Zanerm, B. 22, 2518 (1889). G. 19, 290 (1889). 

* Vgl.: Bent, B. 10, 1861 (1877). — Bett, Larrer, B. 10, 1961 (1877). — 


Prcrer, Steinmann, B. 35, 2533 (1902). 


3 Cramician, Danisrcor: B. 17, 2951 (1884). — Picrer, B. 37, 2792 (1904). — 
K. Hess, Wissine, B. 47, 1422 (1914). — B. Oppo, B. 47, 2428, 2430 (1914). 

4 Bett, B. 9, 935 (1876); 10, 1861 (1877); 11, 1810 (1878); 13, 878 (1880). — 
Bett, Lapper, B. 10, 1962 (1877). — Zanetti, B. 22, 2515 (1889). — Cramicran. 


Zaxetti, G. 23, II, 424 (1893). 
2 horses J. pr. [2] 6, 147 (1873). — pliers Crépievx, B. 28, 1905 (1895). — 


Feist, B. 35, 1654 (1902). — Picret, Stemmann, B. 35, 2529 (1902). 
§ Vel. Sinntiaws Vortrag, B. 37, 4238—4239 (1904). 
7 Uber Silico-tetrapyrrol Si(NC,H,), s. Reynoips, Soc. 95, 505 (1909). 
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entstehen bei der Umsetzung von Pyrrolkalium (S. 158) mit Siurechloriden 
oder -anhydriden. La8t man auf Pyrrol bei héherer Temperatur Saure- 
anhydride wirken, so bilden sich durch Wanderung des Acyls an den 
Kohlenstoff (vgl. S.151) neben den N-Acylderivaten die isomeren Ketone 
(s. S. 184). 

N-Acetyl-pyrrol! C,H,>N-CO-CH, ist. fliissig, selbst in siedendem Wasser 
fast unléslich und siedet bei 181—182° (korr.). Beim Erhitzen fiir sich auf 250—280° 
liefert es o-Pyrryl-methyl-keton (S. 185), beim Erhitzen mit Essigsiureanhydrid auf 
290—300° 2.5-Diacetyl-pyrrol (CH,-CO),C,H, >NH (s. 8. 185). 

Pyrrol-N-carbonsiuredithylester? (Tetrol-urethan) C,H,>N-CO- 
OC,H, entsteht durch Einwirkung von Chlorameisensiureester in Ather auf Pyrrol- 
kalium, ist eine dlige Fliissigkeit, fast unléslich in Wasser und schwerer als dieses, 
siedet unter 770mm Druck bei 180° und riecht angenehm; von Salzsiure wird es 
verharzt. — Beim Erhitzen mit Ammoniak auf 110° liefert es Pyrrol- V-carbon- 
siureamid’ (Tetrol-harnstoff) C,H,>N-CO-NH,: Blittehen vom Schmelz- 
punkt 165—166°, sublimierbar. — Das N-Carbonyl-pyrrol* (Ditetrol-harn- 
stoff) C,H, >N-CO-N<C,H, entsteht neben geringen Mengen von Dipyrryl-keton 
HN<C,H,-CO-C,H,>NH in heftiger Reaktion durch Einwirkung von Phosgen 
in Benzol auf Pyrrolkalium. Es bildet groBe weiBe Krystalle, schmilzt bei 62—63°, 
siedet unzersetzt-gegen 238° und ist mit Wasserdimpfen fliichtig. Erhitzt man es 
in zugeschmolzenen Réhren einige Stunden auf 250°, so erhilt man als Produkte 
einer in 2 Stufen verlaufenden Umlagerung JV-Pyrroyl-pyrrol und Dipyrryl-keton: 


C,H, >N-CO-N<C,H, —> C,H, >N-CO-C,H,>NH > HN<C,H,-CO-C,H,>NH. 


N-Benzoyl-pyrrol® C,H, >N-CO-C,H, ist dlig, siedet unter 715 mm Druck 
bei 276° (korr.) und verwandelt sich beim Durchleiten durch ein schwach rot- 
gliihendes Rohr in a-Pyrryl-phenyl-keton HN< C,H,-CO-C,H;,. 

N-Amino-pyrrol C,H, >N-NH, und N-Oxy-pyrrol C,H, >N-OH 
sind als solche noch nicht bekannt, wohl aber in Form mehrerer inter- 
essanter Derivate (vgl. S. 166 FuSnote 1 und S. 191). 


Die Homologen des Pyrrols. 


Homologe des Pyrrols lernte man zunichst bei der Untersuchung 
des Knochenteers, dann durch synthetische Arbeiten kennen. In neuester 
Zeit haben sie ein grofes Interesse erlangt, da man Gemengen von 
homologen Pyrrolen beim Abbau der Farbstoffe des Bluts, der Galle 
und der griinen Blatter begegnete. Der Zerlegung dieser Gemenge in 
ihre Komponenten -und der konstitutionellen Erkenntnis der Gemeng- 
teile ist eine auferordentlich groBe Zahl neuer Untersuchungen zu- 
gewandt (vgl. S. 167ff iiber ,,Himopyrrol“), durch welche auch die 


' Cramioran, Dennstept, B. 16, 2348, 2352 (1883), — Cramrcran, Sper, B. 18, 
881 (1885). — Cramroran, Maanaaui, B. 18, 1828 (1885). 


* Cramician, Dennstept, B. 15, 2579 (1882). — Cramicran, Maenaaut, B. 18, 
416 (1885). : 

® Cramician, Dennstept, B, 15, 2580 (1882). — Cramicran, Maenaeul, B. 18, 
416 (1885). 


* Cramician, Maonacui, B, 18, 414, 1829 (1885). 
’ Prorer, B. 37, 2797 (1904), 
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Methodik zur kiinstlichen Gewinnung von Pyrrol-Homologen bereichert 
und vervollkommnet wurde. 

Im Knochenteer sind 2- und 3-Monomethyl-pyrrol 0,H,N, 2.3-Di- 
methyl-pyrrol C,H,N und eine Pyrrolbase C,H,,N (wahrscheinlich Tri- 
methyl-pyrrol) aufgefunden worden!. 

Unter den synthetischen Reaktionen, die von acyclischen Verbin- 
dungen direkt zu Pyrrol-Homologen fihren (vgl. S. 148—149), ist 
besonders die Umwandlung von 1.4-Diketonen durch Erhitzen mit 
alkoholischem Ammoniak? wichtig: 


CH,—CH, 


H-C——C-H 
CH,-CO . CO-CH, 


NH, = 
rae CH,-C-NH-C-CH, 


+2H,0, 


ferner die Kondensation von Aminoketonen mit Ketonen in alkalischer 
Lésung®, z. B.: 
CH,-CO CH, __ CH,-C_—C-H 
CH,-NH, CO-CH, | H-C-NH-C-CH, 


+ 2H,0. 


DaB man vom Pyrrol durch Einwirkung von Alkylhalogeniden auf 
die Kaliumverbindung zu Homologen gelangen kann‘, da die zunichst 
entstehenden N-Alkylderivate bei héherer Temperatur in C-Alkylderivate 
tibergehen, ist schon aus den vorhergehenden Abschnitten bekannt (vgl. 
8. 151, 159). Auch der Umsetzung von Pyrryl-magnesiumbromid (vgl. 
S. 181) mit Alkylhalogeniden kann man sich zur Gewinnung von Homo- 
logen bedienen®. 

Homologe entstehen ferner aus Pyrrol beim Uberleiten seines Dampfes mit 
Daimpfen von Alkoholen tiber erhitzten Zinkstaub®, sowie bei der Destillation seiner 
Kondensationsprodukte mit Paraldehyd’ (Athyl-pyrrole) und mit Aceton® (Iso- 
propyl-pyrrole). 

In neuerer Zeit ist die interessante Beobachtung gemacht worden, 
daB man von niederen Pyrrol-Homologen zu héheren aufsteigen 


1 Vgl.: Werper, Cramician, B. 13, 76 ff. (1880). — Cramicran, M. 1, 624 (1880). 


B. 14, 1053 (1881). — Cramicran, Dennstept, B. 14, 1338 (1881). —  Dennsrepr, - 


Zmuermann, B, 19, 2199 (1886). — Dennstept, Leanz, B. 22, 1918 (1889). — Denn- 
stent, B. 22, 1924 (1889). — Pmory, Wize, B. 45, 2590 (1912). 

2 Vgl.: Paar, B. 18, 2254 (1885). — Tscaucasew, Scutoesinerr, C. 19065, I, 
586. — Cramician, Stuper, B. 45, 1543 (1912). 

8’ Puory, Hinson, A. 395, 63 (1913). 

4 Vel. Zanetti, G. 19, 290 (1889); 21, I, 248 (1891); 21, II, 172 (1891). 

5 B. Oppo, Mame, G. 43, II, 504 (1913). — K. Hess, Wissmye, B. 47, 1419, 
1424 (1914). 

6 Dennstept, B. 23, 2562 (1890); 24, 2559 (1891). — Zanerm, G. 21, II, 
166 (1891). 

7 Dennsrept, Zimmermann, B.19, 2189 (1886). — Vgl. auch Picret, Riu, 
B. 40, 1168 (1907). 

8 Deynsrept, Zimmermann, B. 20, 850 (1887). 

Muyur-Jacopson, org. Ch. IIs. (1.u, 2, Aufl.) 11 (September 1914) 
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kann, wenn man sie mit alkoholischer Natrium- oder Kaliumalkylat- 
Lisung erhitzt! (auf ca. 220°). Die folgenden Beispiele: 


C,H,;-C——C.- CH, Na+CH,-OH C,H,-C——C-CH, 
CH,-C-NH-CH CH,-C-NH-C-CH, ’ 
CH,-C——-CH Na+G,H,-OH CH,-C C-CH,: CH,-CH,; 
CH,-C-NH-C-CH, CH,-C-NH-C-CH, 
erlautern diese sehr wichtige Methode. 
In den spateren Abschnitten dieses Kapitels wird sich zeigen (vygl. 
S. 183—184, 188), daB synthetisch aus aliphatischen Verbindungen exo- 
cyclische Ketone und Carbonsiuren der Pyrrol-Gruppe in groSer Mannig- 
faltigkeit bereitet werden kénnen, die ersteren auch besonders leicht durch 
Einfihrung von Acyl in den Pyrrolkern. Man hat daher Angehorige dieser 
Korperklassen vielfach zu Ausgangspunkten fiir die Gewinnung von Pyrrol- 
Homologen genommen. Hierfiir stehen mehrere Methoden zur Verfiigung. 
Von den exocyclischen Pyrrol-Ketonen gelangt man zu den 
Pyrrol-Homologen: 
a) indem man das an Kohlenstoff gebundene Acyl durch Erhitzen 
mit verdiinnter Schwefelsiure abspaltet?: 


CH,-C —— C-CO-CH, pat CH,-C——C-H 
CH,-C-NH-C-CH, *" CH,*C-NH-C-CH, 


+ HO-CO-CH,: 


b) indem man durch Erbitzen mit alkoholischer Natriumalkylat- 
Lésung Acyl abspaltet und Alkyl einfiihrt%, z. B.: 

CH,-C———C-CO-CH, Nao-cy, CH,-C ——C-CH, 
CH,-C-NH-C-CH, CH,-C-NH-C-CH,’ 

c) indem man das Acyl zum Alkyl der gleichen Kohlenstoffzahl 
reduziert, was sich durch Erhitzen des Keton-Hydrazons mit Natrium- 
athylat-Lésung bewerkstelligen laBt4, z. B.: 

CH,-C——C-C(N-NH,)-CH, | CH,-C —C-CH,-CH, 
H-C-NH-C-CH, H-C-NH-C-CH, 


1H. Fiscuzr, Barrnoromivs, H. 77, 189 (1912); 80, 6 (1912). B. 45, 466 (1912). 
— H. Fiscuer, A. Haun, H. 84, 259 (1913). — H. Fiscuer, Risz, H. 87, 45 (1913). 

Aufbau durch Kondensation mit Formaldehyd und darauffolgende Reduktion: 
H. Fiscuer, Barrsoromius, H. 83, 53 (1913). 

Abbau von Tetramethyl-pyrrol zu Trimethyl-pyrrol: H. Fiscuer, A. Haun, 
H. 84, 254 (1913), 

* H. Fiscuer, Bartuonromius, H. 80, 7, 15 (1912). 

§ Conaciocu, R. A. L. [5] 21, 1, 489 (1912). — PuancHer, Zamponint, R.A. L. 
[5] 21,J, 599 (1912). 

Diese Reaktion besteht wahrscheinlich nicht in einem einfachen Austausch, 
sondern setzt sich wohl aus einer Abspaltung des Acyls und Alkylierung des ent- 
acylierten Produkts zusammen; vgl. dazu Knorr, Hess, B. 45, 2634, 2635 (1912). 

* Knorr, Hess, B. 44, 2760 (1911); 45, 2631 (1912). — Wi tsrarrer, AsAnINA, 
B. 44, 3708 (1911). 
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Pyrrol-carbonsaduren kann man in homologe Pyrrole um- 
wandeln: 
a) indem man durch Destillation der freien Sauren Carboxyl ab- 
spaltet}, z. B.: 
CO,H-C C-CO,H C H- Cau H 
CHANG CcH, TO OOn= CH,-C-NH-C-CH, 


b) indem man durch Erhitzen der Ester mit Natriumalkylat-Lisung 
ae abspaltet und Seats Alkyl einfithrt?, z. B.: 


CH,-C-NH-C-CH, HSER Sac 


Beziiglich des Verhaltens der Pyrrol-Homologen sei auf die allgemeine 
Schilderung in der EHinleitung (S. 149—154) verwiesen, sowie auf die- 
jenige des Pyrrols selbst (S. 157159). Wie das Pyrrol werden auch 
die Homologen durch Mineralsauren unter Polymerisation verindert?. 
Wenn auch diese Veranderung bei manchen Homologen nicht so leicht 
eintritt, wie beim Pyrrol selbst, so sind doch Salze mit Mineralsduren, 
aus denen die monomolekularen Pyrrolbasen wiedergewonnen werden 
kénnen, nicht isoliert worden. Wohl aber werden mit Pikrinsdure in 
vielen Fallen* gut krystallisierende Pikrate erhalten, die zur Isolierung 
und Charakterisierung der Pyrrolbasen dienen kénnen (vgl. S. 168). 
Doch gibt es auch Falle, in denen sogar Pikrinsiure in &therischer 
Lésung eine Polymerisation bewirkt®. 

Auch die Styphninsdure (Trinitro-resorcin) bildet mit den Pyrrol-Basen 
Salze, die zur Charakterisierung geeignet sind®. 

Fiir einige Reaktionen hat sich herausgestellt, daB sie die Gegen- 
wart von unsubstituiertem Wasserstoff an Kohlenstoffatomen des Pyrrol- 
kerns erfordern, daB sie also bei mono-, di- und trialkylierten Pyrrolen 
eintreten, bei tetraalkylierten aber nicht’. Es sind dies: 

a) die Fallbarkeit mit waBriger Quecksilberchlorid-Lésung, die 
daher wabhrscheinlich auf einer Mercurierung am Kohlenstoff beruht; 


1 Vel. z. B.: Knorr, B. 18, 1565 (1885). — Korscaun, B. 38, 1139 (1905). — 
Knorr, Hess, B. 44, 2759 (1911). — Piotr, Hirasca, A. 395, 71, 73 (1913). — 
H. Fiscuer, Ross, H. 91, 184 (1914). 

Abspaltung durch Erhitzen der Ester mit Schwefelsiure: H. Fiscurr, Bartuo- 
tomaus, H. 80, 8, 16 (1912). 

2 Cron Bertoni, R. A. L. [5] 21, 1, 653; 21, I, 450, 518 (1912). 

3 Vgl. dazu: Cramicran, Dennstept, B. 14, 1340 (1881). — Dennstepr, Zimmer- 
mann, B. 19, 2196, 2198, 2199 (1886); 20, 856 (1887); 21, 1480 (1888). — Dewysrepr, 
B. 21, 3429 (1888); 22, 1922 (1889. 

4 Nicht in allen; vgl. dazu: H. Fiscner, Bartsotomivs, H. 80, 8 (1912). — 
Coxaciccnt, Bertoni, R. A.L. [5] 21, II, 520 (1912). — Pinory, Hirscn, A. 395, 72 (1913). 

5 Vgl. Puory, Taannaauser, A. 390, 201 (1912). — Pitory, Wines, B. 45, 
2590 (1912). 

6 Witistirrer, Asanina, A. 385, 205 (1911), 

7 Vgl. dazu Wiusritrer, Asanina, A. 385, 194—195 (1911). 
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b) die Fichtenspan-Reaktion (vgl. S. 154); 

c) das Auftreten einer Rotfirbung mit p-Dimethylamino-benz- 
aldehyd in saurer Lisung! (,,EHRticusche Reaktion“), eventuell nach 
Zusatz eines Oxydationsmittels. 

Zur Charakterisierung der einzelnen Pyrrol-Homologen ist auch empfohlen 
worden’, sie durch Erhitzen mit Essigsiureanhydrid und Natriumacetat in C-Acetyl- 
derivate iiberzufiihren, aus welchen dann durch Kondensation mit Benzaldehyd leicht 
ungesittigte Ketone — wie HN<C,H,(CH,)-CO-CH:CH-C,H, — gewonnen werden, 
die durch groBe Krystallisationsfahigkeit ausgezeichnet sind. Auch diese Umwand- 
lung erfordert natiirlich die Gegenwart unsubstituierten Wasserstotis an Kohlenstoff- 
atomen des Kerns. 

Vgl. ferner S. 180 die Uberfiihrung von Pyrrol-Homologen in Azokérper durch 
Kuppelung mit Diazoverbindungen. 

Handelt es sich darum, die Stellung und Natur der Seiten- 
ketten zu ermitteln, so stiitzt man sich am zweckmaBigsten auf 
Reaktionen, die eine Aufspaltung des Ringes bewirken. Die Spaltung 
mit Hydroxylamin (vgl. 8. 152) fihrt zu Dioximen, welche — je nachdem 
gar keine, eine oder beide a-Stellen mit Alkyl besetzt waren — zu 
1.4-Dialdehyden, 1.4-Ketoaldehyden oder 1.4-Diketonen gehéren und als 
solche durch ihr Verhalten charakterisiert werden kénnen*. Die Oxy- 
dation mit Chromsaure (vgl. 152) ergibt Imide ungesattigter Dicarbon- 
siuren, aus denen die zugehérigen Sauren durch Verseifung erhalten 
werden kénnen; diese Imid-Bildung erfordert bei Gegenwart von «-stan- 
digem Alkyl dessen Abspaltung, z. B.: 


CH——C.CH, CH-—C.-CH, 
CH; - .C-NH-CH CO-NH-CO 
Ahnlich wie die Oxydation mit Chromsdure verliuft zuweilen die Einwirkung 
von salpetriger Sdure‘ in saurer Lésung, indem sie Imid-oxime entstehen laBt: 
CH——C-CH, CH——C-CH, 
———_> . . . 
CH, .C-NH-CH HO-N:C-NH-CO . 
beim a,o’-Dimethyl-pyrrol aber erfolgt Ringsprengung und Nitrosierung des ge- 
bildeten Diketons: 
CH—-CH HO-N:C—C:N-OH 
CH, .C-NH-C- CH, CH; -CO CO. CH, 


Methyl-Homologe des Pyrrols. Da8 beide Monomethyl-pyrrole im Knochen- 
teer vorkommen, wurde schon 8.161 mitgeteilt. Das «-Methyl-pyrrol® (2-Methyl- 


1 Vgl. dazu: H. Fiscner, H. 78, 287 (1911). — H. Fiscuzr, Mzyer-Berz, H. 75, 
253 (1911). — Wuoo148rirrer, Ansnwis, A. 385, 204 (1911). — Piancurr, Pigeiwent 
R. A. L. [5] 21, I, 600 (1912). — Cashel Siuzer, B. 45, 1544 (1912), 

a Daddeeaor: Leung, B. 22, 1918 (1889). 

8 Zanetti, G. 21, II, 25, 166 (1891); 22, II, 269 (1892). — Vgl. aber Pmory, 
Quirmann, B. 42, 4698 (1908). 

* Pmory, Gemuan, B. 42, 4694, 4701 (1909). 

5 Cramician, B. 14, 1053 (1881). — Cramician, Susser, B.19, 1408 (1886). — 
DENNSTEDT, ZIMMERMANN, B. 19, 2200 (1886). — eet G. 22, Il, 269 (1892). — 


sire ea pipe Ee elle Be Oe ee EG ARTY Ie PT. of) ta 
~ Mono- wnd Dimethyl-pyrrole. 165 
sheers sot 
pyrrol) GH-NH-G.CH, siedet unter 752mm Druck bei 147° und zeigt Di = 
0-9446; Ubergiinge in Pyridin und in Dimethyl-indol s. S.153 — §$-Methyl- 


CH——C. 
pyrrol! (8-Methyl-pyrrol) a ee 


pyrrole sind farblose Fliissigkeiten. 
Von den 4 méglichen Dmethyl]-pyrrolen: 


* siedet etwa 5° niedriger. Beide Methyl- 


HO-——C-CH, , CH,C——CH  , HC——CH CH,-C——C-CH, 
SO. 0-08, 4175.) HO CO-0H,? CHS 0:08, : HC. UCR 
Sa 3 8 CUS ee 3 
NH NH NH Na 


sind die drei ersten bekannt. 

Das «,6-Dimethyl-pyrrol?® (2.3-Dimethyl-pyrrol) — Formel Nr.1, s.o. — 
findet sich im Knochenteer, entsteht bei der Kalischmelze des Bilirubins (vgl. S. 167) 
und durch Kohlensaéure-Abspaltung aus seiner o’,6’-Dicarbonsdure, deren Ester syn- 
thetisch durch Kondensation -von Oxalessigester mit 3-Amino-butanon-(2) gewonnen 
werden kann: 


CH, -CO H,C-CO-OC.Hs _ yy gy , CHs-C —C-C0-00,H,, 
CH,-CH-NH, OC-CO-00,H, = ° | CH,-C-NH-C-CO-OC,H, 


Es siedet unter 11mm Druck bei 62°. Mit feucht-dtherischer Pikrinsiure gibt es 
ein erst nach lingerem Stehen in der Kalte ausfallendes Pikrat (Schmelzp. 146-5°) 


- von der Zusammensetzung C,,H,,N, (= 2C,H,N) + C,H;0,N,; aus diesem Pikrat setzt 


Natronlauge das bis-o,8-Dimethyl-pyrrol C,,H,,N, in Freiheit, das aus Ather in 
farblosen luftbestiindigen Wiirfeln hinterbleibt, bei 84—85° schmilzt, unter 15mm 
Druck bei ca. 163—167° siedet und mit Wasserdampf nur sehr schwer fliichtig ist. 
Dieses Dimere bildet sich auch beim Einleiten von Salzsiure-Gas in die dtherische 
Lésung des a«,6-Dimethyl-pyrrols. — Das a,f’-Dimethyl-pyrrol$ (2.4-Dimethyl- 
pyrrol) — Formel Nr. 2, s. 0. — entsteht synthetisch aus Aceton + Aminoaceton 
(s. S. 161, 2. Gleichung), ist frisch destilliert ein farbloses, blau fluorescierendes Ol, 
siedet unter 10 mm Druck bei 62—68°, unter 743 mm Druck bei 165° (korr.) und wird 
bei langerem Kochen mit Siuren in ein Pyrrolrot verwandelt. Uber Oxydation zu 


Harries, B. 31, 44 (1898). — Teston1, Mascaretu, G. 33, II, 267 (1903) — Protez, 
B. 37, 2793 (1904); 38, 1947 (1905). — Prancuer, Crusa, R.A.L. [5] 15, II, 448 
(1906). — Knorr, Hess, B. 45, 2634 (1912). 

2 Cramician, B. 14, 1053 (1881). — Dennsrept, Zimmermann, B, 19, 2200 (1886). — 
Zanetti, G. 22, II, 269 (1892). — Pmory, Hirscu, A. 395, 71 (1913). — B. Oppo, 
Mameu, G. 43, II, 506 (1913). ; 

2 Were, Cramician, B. 13, 78 (1880). — Dennstept, B. 22, 1922, 1924 (1889). — 
Pitory, Wizz, B. 45, 2590 (1912). — Pizory, P. Hirscu, B. 45, 2596 (1912). A. 395, 
73 (1913). — Prtory, Taannuauser, A. 390, 193, 200 (1912). — Pmory, J. Srock, 
B. 46, 1012 (1913). 

8 Knorr, A. 236, 304 (1886). — Dennsrept, B. 22, 1921 (1889). — Coxu, 
Soc. 67, 220 (1895). — Bocca, G. 30, I, 94 (1900). — Knorr, Rape, B, 34, 3494 
(1901). — Pxrancuer, B. 35, 2606 (1902). — Knorr, H. Lana, B. 35, 3007 (1902). 
— Prancuer, Catrapon, G. 33, I, 402 (1903). — Pirory, Quitmann, B. 42, 4694, 
4700 (1909). — Maxrcurewsxi, Rosen, B. 43, 261 (1910). — H. Fiscaer, Mever-Berz, 
H. 75, 236 (1911). — Priory, P. Hiescu, A. 395, 65 (1913), — H. Fiscuer, Barrsoxo- 
aus, H. 87, 265 (1913). 
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Citraconimid s. 8. 164. — Das a,o’-Dimethyl-pyrrol! (2.5-Dimethyl-pyrrol) 
— Formel Nr. 3, §.165 — wird aus Acetonyl-aceton durch Ammoniak gebildet 
(s. S. 161, 1. Gleichung), siedet bei 169° (korr.), zeigt D2? = 0-935 und ist gegen 
Sduren ziemlich bestindig. Uber Aufspaltung durch salpetrige Sdure s. S. 164. 

Bei der Spaltung des Bilirubins durch schmelzendes Kali erhalt man neben 
dem 2.3-Dimethyl-pyrrol (S. 165) auch ein ¢rémethyliertes Pyrrol: das o,8,5’-Tri- 
methyl-pyrrol? (2.3.4-Trimethyl-pyrrol), welches synthetisch durch Konden- 
gation yon Amino-aceton mit Methyl-athyl-keton gewonnen wird: 


CH,-CO i CH,-CH, Cee CH-,C C CH, 
CH,-NH, CO-CH, H-C-NH-C-CH, 
Es siedet unter 10 mm Druck bei 71—72-5°, erstarrt in Eiskilte und wird bei 
Zimmertemperatur wieder fliissig. Mit feucht-itherischer Pikrinsdure gibt es ein 
sofort ausfallendes Pikrat. — Dagegen liefert mit waBrig-atherischer Pikrinsiure 
kein krystallisierendes Pikrat das «,«’,6-Trimethyl-pyrrol® (2.3.5-Trimethyl- 
pyrrol), das man durch Kondensation von 3-Amino-butanon-(2) mit Aceton: 


CH,-CO CH, CH,-C——O-H 
° : js — 2H,0 a o + 7 
CH,-CH-NH,  0O-CH, CH,-C-NH-C-CH, 


sowie auf anderen synthetischen Wegen bereiten kann.- Es siedet unter 754 mm 
Druck bei 180—181° (korr.) 

Das vollstindig C-methylierte Pyrrol — a,a’,6,6’-Tetramethyl-pyrrol* 
CH,-C—— C-CH, 
CH,-C-NH-C-CH, 
Wegen erhalten worden (vgl. z. B. S. 162 sub b). Es bildet farblose Blattchen vom 
Schmelzp, 112°, die sich an der Luft zunichst gelb, dann braun fiarben und schlieB- 
lich verharzen. Auch bei der Destillation mit Wasserdampf wird es partiell zer- 


(2.3.4.5-Tetramethyl-pyrrol) ist auf verschiedenen 


1 Knorr, B. 18, 1565 (1885). A. 236, 304, 305, 312 (1886). — Paat, B. 18, 
2254 (1885). — Nasin1, Carrara, G. 24, I, 278 (1894). — Boccur, G. 30, I, 90 (1900). 
— KE. Fiscuer, B. 34, 438 (1901). — Knorr, Rass, B. 34, 3492 (1901). — Knorr, 
G. Meyer, B. 38, 3132 (1905). — Pinory, Quirmann, B. 42, 4701 (1909). 


HC=C(CH, 
HO=CCH) > NB und Deri- 


vate s.: Knorr, A. 236, 310 (1886). B. 18, 1568 (1885); 22, 17u (1889). — A. Sura, 
Mc Coy, B. 35, 2169 (1902). — Buxnow, B. 35, 4316 (1902); 38, 3914 (1905). — 
Arrusow, Curourzxi, C, 1913, II, 1474. 


Uber N-Amino-a,c’-dimethyl-pyrrol 


HC: C(CH,)_ 


Uber N-Oxy-a,«’-dimethyl-pyrrol HG: (CH,)~ 


158, 1686 (1914). 

> Puoty, Tannnavser, A. 390, 193, 202 (1912). — Pitory, P. Hrrscn, A. 395, 
66 (1913). — H. Fiscuer, A. Haun, H. 84, 257 (1913). — H. Fiscuer, BartHoiomivs, 
H. 87, 261 (1913). 

* Korscuon, B. 38, 1125 (1905). — Knorr, Huss, B. 44, 2762 (1911). — Pixoty, 
P. Hirscu, A. 395, 68 (1913). — H. Fiscuer, Rise, H. 91, 187 (1914). 

* Cramicran, Sinper, B. 45, 1544 (1912). — Prancuer, Zamponmni, R. A. L. [5] 
21, I, 598 (1912). — Coxacicca1, Berronr, R. A. L. [5] 21, I, 654, 655 (1912), — 
H. Fiscuer, Barruoromivs, H. 80, 6, 10 (1912); 88, 58, 66 (1913); 87, 269 (1913), — 
H. Fiscuer, Rose, H. 82, 400 (1912); 87, 45 (1913); 91, 190 (1914). — Pinoty, 
P. Hirscu, A. 395, 69 (1913), — H. Fiscner, W. Zimmermann, H. 89, 164 (1914). 
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setzt. Sein Pikrat ist weit bestiindiger als die freie Base und liefert diese durch 
Behandlung mit Natronlauge oder Saizsiure in Ather wieder zuriick. Im Gegen- 
satz zu den Mono-, Di- und Trimethyl-pyrrolen gibt das Tetramethyl-pyrrol weder 
die Fichtenspan- noch die Exrucusche Reaktion. 

Kin vollstandig C-methyliertes Pyrrolenin — Pentamethyl-pyrrolenin!: 
CH,-C——C(CH;) ; , CH,-C——C-CH, 
GH,.C.NeC-CH,.. 1... ..CH;-C.N-COH,), 

— entsteht aus dem Tetramethyl-pyrrol (s, 0.), wenn man dessen Jodmagnesium- 
Derivat (vgl. S. 181) mit Methyljodid erwirmt. Es ist ein Ol von menthol-ahnlichem 
Geruch, leichter als Wasser, siedet unter gewéhnlichem Druck bei 160—162° und 
halt sich an Luft und Licht’ recht gut. Erwirmt man Tetramethyl-pyrrol mit 
Methyljodid, trockenem -Kaliumcarbonat und etwas Methylalkohol 15 Stdn. auf 110°, 
so bildet sich die gleiche Base, daneben aber auch Methylen-pentamethyl- 
pyrrolin: : 
CH,-C———_- C(CH), CH,-C———C- CH, 


oaer 


CH,-C-N(CH,)-C: CH, CH, :C-N(CH,)- C(CH,), 


Pyrrol-Homologe aus Himin, Bilirubin und Chlorophyll. 
Im Jahre 1901 fanden Nencxr und Zaresx1?, daB das aus dem Blut- 
farbstoff (Himoglobin) durch Spaltung entstehende Hamin beim Er- 
warmen mit Jodwasserstoff und Phosphoniumjodid in Eisessig ein aus 
der alkalisch gemachten Flissigkeit durch Wasserdampf abtreibbares Ol 
in reichlicher Menge liefert, welches die Higenschaften der Pyrrolbasen* und 
die Zusammensetzung O,H,,N zeigt; sie nannten diese Substanz ,,Himo- 
pyrrol** Wenige Wochen spater zeigten Nuncxi und MarcHiEwsx1‘, 
daB das Hamopyrrol auch aus einem Derivat des Chlorophylls — des 
Farbstoffs der griinen Blatter — bei der Reduktion mit Jodwasserstoff 
und Phosphoniumjodid gebildet wird. Erst in neuerer Zeit hat man 
die Bedingungen gefunden, unter welchen der Gallenfarbstoff — das Bili- 
rubin — durch Jodwasserstoff Pyrrolbasen in faBbarer Menge abspaltet®. 
Ferner wurde gezeigt, daB auch die Aufspaltung mit schmelzendem Kali 
sowohl aus Hamatoporphyrin® (einem Umwandlungsprodukt des Hamins) 
wie aus Bilirubin? Pyrrol-Homologe entstehen laBt. 

Aus diesen Befunden darf eine strukturelle Beziehung zwischen 
den Farbstoffen des Bluts, der Galle und der Blatter geschlossen werden, 
fir die wir einen anderen Beleg bereits in der Bildung der ,,Hamatin- 


1 Prancuer, Zamponini, R.A.L. [5] 22, Il, 708 (1913). — Vgl. auch Prancuer, 
Ravenna, R.A.L. [5] 22, Il, 703 (1913). 

2 B, 34, 997 (1901). 

3 Uber altere Beobachtungen, welche die Beziehungen des Himins zum Pyrrol 
andeuten, vgl. W. Kisrer, A. 815, 184—185 (1901). 

4 B. 34, 1687 (1901). — Vgl. auch Marcatewsut, J. pr. [2] 65, 165 (1902). 

5 H. Fiscner, Riss, B. 45, 3274 (1912). 

6 Pirory, Merzpacuer, B. 42, 3258 (1909). — S. auch H. Fiscuer, Rise, H. 87, 
38 (1913). 

7 Prrory, THannnavser, A. 390, 191 (1912). 
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siuren“ durch Oxydation jener Farbstoffe Bd.I, Tl. I, 8. 464 kennen 
gelernt haben. 

Jene grundlegenden Beobachtungen von NeEnckr und seinen Mit- 
arbeitern wurden zunichst von W. Kisrer! und von MagcHuEewsk1? weiter 
verfolgt. In den letzten Jahren ist dann der Gegenstand mit auBer- 
ordentlicher Intensitit von verschiedenen Forschern bearbeitet worden. 
Es zeigte sich, daB das ,,Himopyrrol keineswegs ein einheitlicher Stoff 
ist, sondern ein ziemlich kompliziertes Gemisch, welches — abgesehen von 
hydrierten, sekundar durch weitere Reduktion entstandenen Pyrrolbasen, 
die infolge ihrer gréferen Basizitét von den unhydrierten Pyrrolkérpern 
leicht durch Ausschiitteln mit Mononatriumphosphat-Liésung abgetrennt 
werden kénnen, — nicht nur isomere Pyrrol-Homologe von der Formel 
C,H,,N enthalt, sondern auch solche von der Zusammensetzung C,H,,N 
und C,H,,N. Bei der Entwirrung dieser Verhiltnisse haben sich mit 
groBem Erfolge Prtory’, Winustirrer und Asauina‘, sowie H. FiscuEr® 
betitigt. Die Trennung der einzelnen Gemengteile gelang hauptsachlich 
durch fraktionierte Salzbildung mit Pikrinsdure und durch fraktionierte 
Krystallisation der Pikrate; zur Charakterisierung wurde ferner das Ver- 
halten bei der Kuppelung mit Diazokérpern herangezogen (vgl. S. 180). 
Die Ableitung der Konstitution stiitzte ‘sich teils auf die Uberfiihrung in 
Maleinsaure-Derivate (vgl. S. 170), teils auf die Identifizierung mit syn- 
thetisch gewonnenen Pyrrol-Homologen. Zur Herbeischaffung des syn- 
thetischen Vergleichsmaterials haben auBer den genannten Forschern 


1 W. Kisrer, B. 35, 2953 (1902); 43, 374 (1910). A. 346, 1 (1906). H. 55, 
526 (1908); 61, 170 (1909). — W. Kiser, Haas, B. 37, 2470 (1904). 

2 Vgl.: Buraczewsk1, Marcuiewsxt, H. 43, 410 (1905); 47, 381 (1906). — Goxp- 
maNN, Marcatewser, H. 48, 415 (1905). — Marcatewse1, Rerrineer, H. 54, 151 
(1908). C. 1908, II, 419. — Marcurewsx1, H. 56, 316 (1908); 61, 276 (1909); 77, 
247 (1912); 78, 351 (1912); 82, 413 (1912). Bio. Z. 27, 255 (1910). B. 43, 259 
(1910). — Barasasz, Marcatewsk1, Bio. Z. 21, 548 (1909). — Leyxo, Marcuiewsx1, 
bio. Z. 22, 464 (1909). C. 1911, II, 1931. — Marcutewsxr, Roser, B. 43, 260 
(1910). — Grasowsg1, Marcatewsxr, B. 45, 453 (1912); 47, 2159 (1914). H. 81, 
86 (1912). 

8 Vgl.: Pinory, A. 366, 244, 250 (1909); 377, 314 (1910). — Prtory, MeRzBacuER, 
B. 42, 3258 (1909). — Pitory, Quirmann, B. 42, 4693 (1909). — Pmory, THANNHAUSER, 
A. 390, 191 (1912). — Pitory, J. Stock, A. 392, 215 (1912). B. 46, 1008 (1913). — 
Pitory, Buomer, B. 45, 3749 (1912). — Prmory, Wioge, B. 46, 1598 (1913). — 
Pury, J. Srocx, Dormann, b. 47, 400 (1914). 

“ B. 44, 8707 (1911). A. 385, 188 (1912). — S. auch Wirusrirrer, Sro, 
» Untersuchungen iiber Chlorophyll (Berlin 1913, S. 376). 

5 Vgl.: H. Fiscuer, H. 73, 204 (1911). B. 46, 1575 (1913). — H. Fiscaer, 
Mever-Betz, H. 75, 240 (1911); 82, 101 (1912). — H. Fiscner, Bartaoromivs, B. 
44, 3318 (1911); 45, 466, 1979 (1912); 46, 512 (1913). H. 77, 185 (1912); 78, 420 
(1912); 80, 6 (1912); 83, 50 (1913); 87, 255 (1913). — H. Fiscuer, Krouipreirrer, 
H. 82, 266 (1912). — H. Fiscuer, Riss, B. 45, 3274 (1912). H. 87, 38 (1913). — 
H. Fiscuzr, Barrnoromius, Rész, H. 84, 279 (1913). — H. Fiscuzr, Etsmayer, B. 47, 
1820 (1914). 
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noch Knorr und Hzss}, sowie | Conaciccut? wertvolle Beitrage ge- 
liefert. 

Jene natiirlichen Farbstoffe aus Blut, Galle und Blattern sind in 
reinem Zustand keineswegs leicht zugangliche Ausgangsmaterialien. So 
konnten die Pyrrolkérper-Gemische, um die es sich hier handelt, auch 
nur mit recht groBen Kosten und Mithen beschafft werden und lagen 
daher nicht in sehr groBen Mengen fiir die Untersuchung vor. Es er- 
scheint daher angesichts ihrer Zusammensetzung aus mehreren einander 
ahnlichen Komponenten begreiflich, daB auch heute noch nicht véllige 
Klarheit iiber die Natur aller Gemengteile besteht. Doch diirften die 
wichtigsten Fragen jetzt im Sinne der folgenden Ubersicht als gelist 
gelten: 
Aus Hémin durch Reduktion mit Jodwasserstoff entstehen, neben noch 
unaufgeklarten Produkten, die Pyrrolkérper der Formeln I—IV, unter 
denen die Verbindung II quantitativ iiberwiegt: 


1 H,0 ¢. C—O u? C,H; ; Ir H,C 2 C+ . C,H; 
Bee OF ; ) H,C-C CH: — 2 
Se 
NH NH 
3-Methy1-4-athyl-pyrrol 2.3-Dimethy]-4-athyl-pyrrol 
(Hamopyrrol a) : (Isohamopyrrol) 
HC, -C—C. CH, 
Ill oe oo = IV i oe oo 
) H,C:C: “CH ) H,C-C C-CH, 
Wee Soe 
NH NH 
2.4-Dimethyl-3-athyl-pyrrol 2.3, 5-Trimethy]-4-athyl-pyrrol 


(Kryptopyrrol) (Phyllopyrrol) 


Aus Chlorophyll-Derivaten (besonders reichlich aus Phylloporphyrin) 
entsteht durch Reduktion mit Jodwasserstoff ein wahrscheinlich aus den 
gleichen Gemengteilen zusammengesetztes Gemisch, aus welchem die 
Verbindungen II und IV zum ersten Mal rein erhalten worden sind. 

Aus Bilirubin erhalt man durch Reduktion mit Jodwasserstoff das 
Kryptopyrrol (III), daneben vielleicht andere Pyrrole. 

Aus Bilirubin durch Kalischmelxe konnten das 2.3-Dimethyl- und das 2.3.4-Tri- 
methyl-pyrrol erhalten werden, die schon S. 165 u. 166 beschrieben wurden; ver-_ 
wickelter scheint die Zusammensetzung des aus Hiimatoporphyrin durch Rakin 
entstehenden Pyrrol-Gemisches zu sein. 

Fir die vier oben formulierten Pyrrol-Homologen werden im Folgen- 
den die wichtigsten Kigenschaften neben den hauptsdchlichsten Argu- 
menten fiir ihre Struktur mitgeteilt. 

Das 6-Methyl-@-athyl-pyrrol (3-Methyl-4-athyl pyrrol, Haimo- 
pyrrol a) — Formel I — unterscheidet sich von den drei anderen Verbindungen 
dadurch, daB es sich mit Pikrinsiure nicht zu einem Salz vereinigt. Es siedet 


1B, 44, 2758 (1941); 45, 2631 (1912). 
2 Coraciccmr, R. A. L. [5] 21, I, 489 (1912). — Coxacicont, Bertoni, R. A. L. 
[5] 21, I, 656 (1912). 
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unter 13-5mm Druck bei 74—75° und liefert bei der Oxydation Methyl-athyl- 
maleinimid. 

Das «@,f-Dimethyl-f’-athyl-pyrrol (2.3-Dimethyl-4-athyl- 
pyrrol, Isohamopyrrol, Hamopyrrol b) — Formel II — siedet 
unter 12 mm Druck bei 88°, zeigt D?® = 0-915 und erstarrt leicht zw 
einer Dblattrigen Krystallmasse vom Schmelzp. 16—17°; sein Pikrat 
schmilzt bei 122-5°. Mit salpetriger Saure liefert es ein Imidoxim 
C,H,,0,N, vom Schmelzp. 221-5°, das von verdinnter Schwefelsdure zu 
Methy}-athyl-maleimimid verseift wird. Synthetisch konnte es auf folgen- 
dem Wege erhalten werden: 


H,C-CO H,C-CO-CH, H,C-C——C-C0-CH, 
H,C-CH 0G-CO-00,H, 7 H,C-C 6-C0-0H 
NH, NH 


H.C- 06-00, Cly: amis Ternary ele ete 


CH > HC.C |. CH 

aa Dees 
NH NH 

Das a,6’-Dimethyl-f-athyl-pyrrol (2.4-Dimethyl-3-athyl- 
pyrrol, Kryptopyrrol, Hamopyrrol c) — Formel III — siedet unter 
13—14 mm Druck bei 84—85° und wird auch bei anhaltender Kis- 
kiihlung nicht fest; sein Pikrat schmilzt bei 138—139°. Salpetrige Saure 
laBt ein bei 215° schmelzendes Imidoxim C,H,,0,N, entstehen, das 
ebenfalls zu Methyl-athyl-maleinimid verseift wird. Synthese: 


H,C-CO H,C-CO-CH, H,C-C—C-CO-CH, 
cH OC-CH, HC C-CH, 
=< se 
N-OH Nu 


Behandlg. des Hydrazons mit 
NaOeC,Hs (vgl. S. 162 sub c) ee 


HC C-CH, 
ete 

NH 

Das «,a’,@-Trimethyl-§’-athyl-pyrrol (2.3.5-Trimethyl-4- 
athyl-pyrrol, Phyllopyrrol, Hamopyrrol d) — Formel IV — kry- 
stallisiert aus Ather in schneeweiBen Blattchen, schmilzt bei 66—67°, 
destilliert unter 10 mm Druck bei 88—90°, unter 725 mm Druck bei 
213° und ist an der Luft sehr unbestindig. Als tetrasubstituiertes 
Pyrrol wird es nicht durch Quecksilberchlorid gefallt und gibt weder 
die Fichtenspan- noch die Earutcusche Reaktion (s. S. 163—164). Sein 
Pikrat schmilzt bei 95°. Synthetisch wurde es auf mehreren Wegen ge- 
wonnen, z. B, aus Kryptopyrrol (s. 0.) durch Erhitzen mit Natrium- 
methylat (vgl. S. 162, erste Formelreihe). 


a-Allyl-pyrrol und «,«’-Diallyl-pyrrol entstehen nebeneinander bei der Reak- 
tion von Pyrryl-magnesiumbromid (vgl. 8. 181) mit Allylbromid'. 


1 Hess, B. 46, 3125 (1918). 
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Die Wasserstoff-Additionsderivate des Pyrrols und seiner 
Homologen. 


Die Anlagerung von Wasserstoff an die Pyrrol-Kérper erfolgt, wie 
schon S. 151—152 hervorgehoben wurde, in zwei Stufen, je nachdem der 
Kern zwei oder vier Wasserstoffatome aufnimmt, und fihrt in beiden 
Fallen zu stark basischen Kérpern vom Charakter der sekundaren Amine. 

Die Dihydride pflegt man Pyrroline! zu nennen. Fiir die Struktur 
ihres Kerns kommen: drei Formeln in Betracht: 


Sarorage i, eR C HC te 
H.C. CH i H,C' alee H,C\_ ge 
N Na 
4'-Pyrrolin 4?-Pyrrolin Pee 


die sich durch die Stellung der noch vorhandenen einen Doppelbindung 
unterscheiden; in den Bezeichnungen ,,4!-, 4?- und 4?-Pyrroline* kommt 
dieser Unterschied zum. Ausdruck (vg). Bd. I, TI. I, S. 938). 

Die aus Pyrrol, seinen N-Alkyl- urd C-Alkyl-Derivaten durch direkte 
Hydrierung entstehenden Dihydride werden in der Literatur als 4*-Pyrro- 
line aufgefaBt. Man stiitzt sich dabei auf das Vorhandensein eines kon- 
jugierten Systems von Doppelbindungen in der ,,KexuLfschen“ Pyrrol- 
Formel und auf die Erfahrungen iiber die Anlagerung von Wasserstoff 
an solche Systeme (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 795ff): 


HC,—CH _ HOG===CH 
| | + Hp = H | | H ’ 
NH NH 


doch liegt ein strenger Beweis fiir diese Formulierung nicht vor. — Die 
Bildung der Pyrroline aus den Pyrrolen erfolgt durch Einwirkung von 
Zinkstaub mit Essigsiure oder mit Mineralsiuren?. 

Ein Pyrrolin, das die Doppelbindung sicher in 6,6’-Steilung enthalt, weil die 
beiden «-stindigen Ring-Kohlenstoffatome mit je zwei Alkylen beladen sind und daher 
nicht an einer Doppelbindung beteiligt sein ké6nnen, wurde aus §-Amino-a,a,c’,a’- 
tetramethyl-pyrrolidin (S. 180) durch Einwirkung von salpetriger Sdiure erhalten: 

H,C CH. NH, | AC=—=CH 


‘i = 


(H,0),0-NH-C(CH,), 3 = (H,C),C-NH-C(CH,), 


Zu Pyrrolinen gelangt man ferner von 7-bromierten Ketonen durch 
Einwirkung von Ammoniak oder primaren Aminen, z. B.: 
CH.———CH, én. Cu 


2CH,-NH, = : F x + CH,-NH,, HBr + H,O. 
CH,Br CO-CH, ‘ ene CH,- N(CH,)-C-CH, EL 


1 Allgemeines iiber Bildung und Verhalten, nebst Literatur-Nachweisen s. in 


Ciamicrans Vortrag, B. 37, 4244—4246 (1904). 
2 Uber elektrolytische Reduktion s. Dennsrept, D. R.-P. 127086 (C. 1902, I, 338). 


WZ Fanxelne Pyrroline. 


Die so gewonnenen Basen braunen sich im Gegensatz zu den durch 
direkte Hydrierung erhaltenen Pyrrolinen an der Luft und lassen sich 
unter gewohnlichem Druck nicht unzersetzt destillieren. Man faBt sie 


als 4?-Pyrroline auf. 
HC-=-=—-CH 


H, C. NH: CH, 
der Luft rauchende Flissigkeit, siedet unter 748 mm Druck bei 90°, zeigt 
D?° = 0-9097, zieht leicht Wasser und Koblensiiure an und ist in Wasser duBerst 
léslich: das abantalle hygroskopische Hydrochlorid C,H,N.HCI schmilzt bei 
173— 114°. Beim Erhitzen mit Jodwasserstoffsiure und Phosphor auf 240—250° 
liefert Pyrrolin als Hauptprodukt das Pyrrolidin (S. 175); daneben scheinen n-Butyl- 
amin, Ammoniak und Butan zu entstehen. Durch nascierende salpetrige Siure wird 
Pyrrolin in N-Nitroso-pyrrolin (farblose Nadeln, Schmelzp. 37— 38°) tibergefiihrt. 
— N-Methyl-pyrrolin? entsteht aus N-Methyl-pyrrol (S. 159) durch Kochen mit 
Zinkstaub in essigsaurer Lisung, siedet bei 79—80°, ist sehr léslich in Wasser und 
riecht ibnlich den aliphatischen Aminen. Mit Methyljodid vereinigt es sich zu einem 
quartéren Jodid C,H, >N(CH,),I, das auch aus Pyrrolin durch Behandlung mit 
iiberschiissigem Methyljodid gewonnen wird. 


Pyrrolin' |Pyrrol- dihydrid-(2.8) = ?| ist eine farblose, an 


H,C——-CH ] 
? 


H, C-NH.C. CH; 
wurde zuerst aus Methyl-y-brompropyl-keton durch Einwirkung von Ammoniak er- 
halten (vgl. Bd. I, Tl. IL, S. 881); bequemer bereitet man es aus dem durch Kom- 
bination von Bromathyl-phthalimid mit Natracetessigester entstehenden [Phthalimido- 
ithyl]-acetessigester durch Kochen mit 20-prozentiger Salzsiure‘: 


e-Methyl-pyrrolin®|2-Methyl-pyrrol-dibydrid-t 5)()= 


sH,(CO), >N CO-CH, 


3 ss 
CH,-CH,-CH-C0-00,H, * > 


C,H,(CO-OH), + NH, CO-CH, 
CH,-CH,-CH, 


| 
¥ 


+ CO, + C,H,-OH 


NH C-CH, 
CH,- CH, -CH 


+ H,0. 


Es ist ein farbloses Ol, das sich an der Luft rasch braéunt und unter gewohnlichem 
Druck nicht unzersetzt destilliert werden kann; unter 95—100 mm Druck siedet 
es bei 42—45° Gegen Kaliumpermanganat in schwefelsaurer Lisung ist es be- 
stindiger als die Pyrroline, welche durch direkte Hydrierung von Pyrrolen er- 
halten werden. Beim Schiitteln mit Benzoylchlorid und Alkali liefert es unter 


* Cramicran, Dennatept, B. 16, 1536 (1883). — Cramroran, Macnacar, G. 15, 
481 (1885). — Anperuim, B. 22, 2512 (1889). — Knorr, Rang, B. 34, 3497 (1901). — 
Cramician, B. 34, 3952 (1901). — Vgl. auch Lancuenp, B. 42, 2973 (1909). 

? Cramicran, Macnacut, G. 15, 488 (1885). — Cramicran, Prcorin, B. 30, 1790 
(1897). 

* Hrerscurr, B. 31, 277 (1898). — Cramroran, B. 34, 3954 (1901). — Mascaretu1, 
Txsroni, G. 33, II, 312 (1903). — Gasrren, B. 42, 1241 (1909). — Gasriet, Corman, 
B, 42, 1247 (1909). 

‘ Ahbnliche Synthese des «-Propyl-pyrrolins: Gasrtez, B. 42, 1264 (1909). 
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hydrolytischer Ringsprengung! das Methyl-y-benzamidopropyl-keton O,H,-CO-NH- 
CH, -CH,-CH,-CO-CH;. 
SAO re 8) | 


2.2.5.5-Tetrameth 1-4°-pyrrolin? — Bild 
y py n (H, ©),6- NH. Gx CH,), ildung s. §. 171, 


vorletkte Formelreihe — ist ein wasserhelles, an der Luft sich nicht brdunendes Ol, 
siedet unter Luftdruck bei 114—116° unzersetzt und wird durch Kaliumpermanganat 
in verdiinnt-schwefelsaurer Lésung sofort oxydiert. 


Die Tetrahydride werden Pyrrolidine® genannt. Sie werden aus 
den Pyrrolinen durch energische Einwirkung von Jodwassérstoff und 
Phosphor erhalten, wobei indes die Ausbeute durch Nebenreaktionen 
(vgl. S. 172) beeintrachtigt wird. Auch die Hydrierung des Pyrrols durch 
Wasserstoff in Gegenwart von erhitztem Nickel‘ lieferte nur ca. 25°/, 
Pyrrolidin. Quantitativ 14Bt sich Pyrrol zu Pyrrolidin in eisessigsaurer 
Lésung durch Wasserstoff unter Luftabschlu8 bei Gegenwart von Platin- 
mohr hydrieren 5. 

Zu Pyrrolidinen fihren ferner mehrere interessante Umwandlungen 
von aliphatischen Verbindungen, die gréBtenteils schon bei den Aus- 
gangsprodukten besprochen worden sind. So ist daran zu erinnern, daB 
die 1.4-Diamine beim Erhitzen ihrer salzsauren Salze unter Abspaltung 
yon Salmiak Pyrrolidine liefern® (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 241), und daB die 
0-Halogen-amine sich leicht zu Hydrochloriden von Pyrrolidinen um- 
lagern’ (vgl. Bd. I, Tl. II, 8.258). Wie schon in Bd. I, TI. II, S.912—913 
ausfiihrlich dargelegt wurde, kann durch die letztere Reaktion eine Ver- 
engerung des sechsgliedrigen Piperidin-Rings zum finfgliedrigen Pyrro- 
lidin-Ring vermittelt werden®, da d-halogenierte Amine aus den un- 
gesattigten tertidren Aminen, welche unter Ringsprengung bei der 
Destillation von N-Dialkyl-piperidiniumhydroxyden entstehen (,,des-Di- 
alkyl-piperidine“), durch Addition von Halogenwasserstoil oder von 
Halogen hervorgehen. 

Die grofe Tendenz zur Bildung des Pyrrolidin-Rings (vgl. auch S. 174) wird 
ferner durch die schon Bd. I, Tl. II, 8. 242 mitgeteilten Beobachtungen beleuchtet, 
nach denen sogar aus 1.8- und 1.10-Diaminen bei der Destillation der Hydro- 
chloride sich C-Alkyl-pyrrolidine bilden. 


1 Noch leichter spaltbar ist das N-Phenyl-o-methyl-pyrrolin 


aren vgl. Marxwatper, J. pr. [2] 75, 329 (1907). 

2 Pauty, A. 822, 102 (1902). — Pavry, Hirenscumpt, B. 36, 3371 (1903). 

® Allgemeines tiber Bildung und Verhalten, nebst Literatur-Nachweisen s. in 
Cramicians Vortrag, B. 37, 4247—4250 (1904). 

4 Panoa, G. 36, II, 317 (1906). — Vgl. itiber Hydrierung von ‘Pyrrolen und 
Pyrrolinen ferner: Gina B. 42, 1264 (1909). — Wriusrirrer, Asanina, A. 385, 
207, 215 (1911). B. 44, 3709 (1911). — Wuusrirrer, Harr, B. 45, 1477 (1912). 

’ Hess, B. 46, 3120 (1918). 

6 Vgl. auch Konowatow, Wosnrtscu-Ssanosnenski, C. 1905, II, 830. 

7 Zur Kinetik der Reaktion s. Freonpiicu, Krestownixow, Ph. Ch. 76, 94 (1911). 

8 Vgl. auch Muapan, A. 298, 131 (1897). 


174 Verhalten der Pyrrolidine. 


Zu erwahnen ist ferner, daB Pyrrolidine aus Pyrrolidonen (S.186—187) 

durch Reduktion mit Natrium in Amylalkohol erhalten werden, z. B.: 
CH,—CH, CH, —OB, 
CH,-CH-NH-CO CH,-CH-NH-CH, * 

N-Alkyl- und N-Aryl-pyrrolidine entstehen recht glatt durch Um- 
setzung von 1.4-Dihalogen-paraffinen mit primaren Aminen in alkoho- 
lischer Liésung?, z. B.: 

CH, - CH,1 

CH,- CH,I 


CH,-CH, 


9 ° - 
fr BAN Osis Sana oe 


>>N-C,H;, HI + HI, H,N-C,H;. 

Sehr interessant ist ihre Bildung* durch Einwirkung von konzentrierter 
Schwefelsiure auf die N-Bromderivate derjenigen sekundaren aliphati- 
schen Amine, deren Stickstoffatom am vierten Gliede vom Ende einer 
Kohlenstoffkette sich befindet, z. B.: 


CH,————CH, pal: | ee CH, CH, : 
CH,—NBr OH, CH,—N—CH, : 
CH, CH, 
CH, CH, Her = CH, CH, : 
C,H,-CH,-CH—NBr CH, C,H,-CH,-CH —N—CH, 
CH, CH, 


Auch bei dieser Reaktion zeigt sich die groBe Neigung zum FiinfringschluB, 


da die analoge Bildung von 4- und 6-gliedrigen cyclischen Aminen nicht gelang. 
Vgl. auch S. 176. 


Die Pyrrolidine zeigen vollkommen das Verhalten der sekundiren, 
aliphatischen, gesattigten Amine. 

Die Hydroxyde der aus ihnen durch Alkylierung herstellbaren 
quartéaren Ammoniumbasen geben bei der Destillation unter Ring- 
sprengung tertidre, ungesattigte, acyclische Amine, die einen Abbau zu 
Kohlenwasserstoffen vom Typus des Butadiens vermitteln kénnen, wie 
schon in Bd. I, Tl. I, 8. 884 u. 887 auseinandergesetzt wurde. 


Eine Ringsprengung findet ferner bei der Einwirkung von Bromcyan auf die 
N-Alkyl-pyrrolidine statt* (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 1285—1286), z. B.: 


CH,———_CH,, CH,——_———_CH, 
: 7 + BrCN = + Shay f 
CH,-N(C,H,)-CH, CH,Br CH,- N(C,Hs)(CN) 


sowie bei der Behandlung von N-Benzoyl-pyrrolidin mit Phosphorpentachlorid® (vgl. 


dazu Bd. I, Ti. II, S. 40—41). 


1 Taret, B. 20, 250 (1887). -- Buatss, Houitnon, C. r. 142, 15438 (1906). 
* Scuoirz, Friemenur, B, 32, 848 (1899). — v. Braun, B. 44, 1254, 1256 (1911). 


* Livrtrr, Frevrae, B, 42, 3428 (1909). — Lorrrer, B. 43, 2035 (1910) 
‘ v. Braun, B. 44, 1252 (1911). 


° vy. Braun, Bescuxe, B. 39, 4119 (1906). 
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Fir die Darstellung von Pyrrolidin! (Pyrrol-tetrahydrid) 


CH, -CH, 
CH, CH, *>NH kommt auB8er der Hydrierung des Pyrrols noch die Um- 


eee von d-Jod-butylamin in Betracht. Auch entsteht Pyrrolidin 
aus Succinimid (Bd. I, Tl. I, 8. 365—366) durch Reduktion mit Natrium 
in Alkohol, aber leider nur in sehr geringer Menge. Es ist eine farb- 
lose, stark alkalische, an der Luft rauchende Flissigkeit, welche einen 
stechenden, ammoniakalischen Geruch besitzt; es siedet bei 86-5—88°, 
zeigt D®° = 0-879 und mischt sich mit Wasser in jedem Verhidltnis. — 

CH, -CH, 
GH, CH, “>N-CH, — Siedepunkt: 78-5—79°, 
Di> = 0-782 — ist durch Redultion von N-Methyl-pyrrolin (S. 172), 
durch Kinwirkung von Schwefelsiure auf N-Brom-N-methyl-n-butylamin 
(vgl. S. 174), ferner durch Abbau von Alkaloiden (Hygrin, Nicotin) er- 
halten worden. 


o-Methyl-pyrrolidin*® (2-Methyl- erro tetrahydrid) - 


N-Methyl-pyrrolidin? 


CH,-CH(CH,; 
CH, - CH, 
ist durch Reduktion von o-Methyl-pyrrolin (S. 172) und o’-Methyl-«-pyrrolidon (S. 187) 
erhaltlich, wird aber besser auf dem folgenden Wege aus Piperidin gewonnen: 


CH. CH. Aufspaltung durch POls, _C °CH,-Cl 
ZN CO-C.H vgl. Bd. I, Ti. 1, 8. 40 a 
2 ets > Cor. CH,-NH-CO-C,H, 
N- Benzoyl! ‘piperidin 


pits uethylamin HOC Cbs" CHs-NCHa)l 
CH,-CH,-NH-CO-C,H; \.OH,-CH,-NH-CO-C,H, 
e eabestination exons ( zee + HC 
> CH,-CH,-NH-CO-C,H, \* 4,0 


CHCl. CH, Verseifun: CHCl J CH, 
H Verseifung | 
CC on. -CH,-NH-CO-(,H; Z Sc CN 


NH 


CH, - CH—CH, 
bu,. CH, NH, HCl. 


Es siedet unter 768 mm Druck bei 100° und zeigt D}§ = 0-84. Bei der Destilla- 
tion seines Hydrochlorids mit Zinkstaub im Wasserstoff-Strom geht es in. o-Methyl- 


Umlagerung 


1 Cramicran, Macnaaut, B. 18, 2079 (1885). G. 15, 483 (1885). — Lapensore, B.19, 
182 (1886); 20, 442, 2215 (1887). — F. C. Perersen, B. 21, 290 (1888). — Gasrret, 
B, 24, 3234 (1891); 42, 1254 Anm. (1909). — Scurincx, B. 32, 947 (1899). _ 
H. iene C. 1901, II, 316. — Wout, Scuirer, A. Tere, B. '38, 4160 (1905). 
— y. Braun, Bescuxe, B. 39, 4120 (1906). — Panoa, G. 36, II, 319 (1906). — 
Taret, Lawaczer, B. 40, 2846 (1907). — Hess, B. 46, 3121 (1913). 

2 Cramicran, Macnacn, G. 15, 492 (1885). — C. Lizsermann, Cyzozsxr, B. 28, 
582 (1895). — Cramrcran, Piccinmt, B. 30, 1790 (1897). — Picter, B. 38, 1951 (1905). 
Witsritrer, Heuser, B. 40, 3872 (1907). — Lirrver, Freya, B. 42, 3429 (1909). 

8 Tarver, B. 20, 250 (1887). — Tarer, Nevarpaver, B. 22, 1865 (1889). — 
Fenner, Tarer, B. 31, 906 (1898). — Scuorrz, Frrementt, B. 32, 848 (1899). — 
Testont, Mascaretu, G. 33, II, 267, 315 (1903). — v. Braun, B. 43, 2864 (1910). 
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176 Methyl-pyrrolidine. 


pyrrol tiber. — N-Methyl-o-methyl-pyrrolidin’ (1.2-Dimethyl-pyrrol- 
tetrahydrid) CH,-CH(CH,). 0 GH, entatehta winiechow Has TEL Biers 
etrahydri OH,-CH, > 8 ; -L ; 

dargelegt wurde, in Form seines Chlormethylats durch Umlagerung aus dem Pro- 
dukt der Addition von Chlorwasserstoff an ,,des-Dimethyl-piperidin“. Die aus dem 
Chlormethylat beim Erhitzen durch Abspaltung von Methylehlorid gebildete tertidre 
Base siedet bei 96—97° und zeigt D}! = 0-829. Ihr Hydrochlorid geht, im Salz- 
siure-Strom auf etwa 220° erhitzt, in salzsaures o-Methyl-pyrrolidin iiber. — N-Di- 
methyl-a-jodmethy!l-pyrrolidiniumjodid? (Formel III, s. u.) wird durch Ein- 
wirkung von Jod auf des-Dimethyl-piperidin (I) erhalten: 


H,C—CH, _ ay Hae Obs : H,C_——CH, 
Myc. ca:cH,** = ae car-cux ~ oy) lou.cH,1 
NCH), N(CH, N 
cH, I 


und wird durch Zinkstaub und konzentrierte Jodwasserstoffsiure zum Jodmethylat 
des N-Methyl-o-methyl-pyrrolidins reduziert, durch Zinkstaub und Wasser aber in 
das des-Dimethyl-piperidin zuriickgefiihrt. Seine Bildung zeigt, daB dine gréBere 
Neigung zum Fiinfring- als zum Sechsring-Schlu8 besteht (vgl. S. 174); denn das 
Jod-Additionsprodukt (II) enthilt Jod auch in solcher Stellung, da8 die ,,intramole- 
kulare Ammoniumhalogenid- Bildung“ (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 918) ebensogut ein 
Piperidin-Derivat erzeugen kéunnte: 


CH, CH, 

ea es . “H.C CHI 

HO ~ CHI "~ HC H, 
N(CH,), N 


8-Methyl-pyrrolidin® (3-Methyl-pyrrol-tetrahydrid) wird aus Brenz- 
weinsdurenitril auf folgendem Wege gewonnen: 


CH, : CH °. CN Reduktion = CH, * CH k. CH, e NH, 


CH,-©N CH,-CH,- NH, 
Destillation des CH,-CH-CH 
Hydrochlorids bas - . 
oa. cu, 8H HCl 


Siedep. 108—105°, D? = 0-865. Uber Abbau zum Isopren s. Bd. I, Ti. I, S. 887. 
Kin Guanyl-Derivat CH,-C,H, >N-C(:NH)-NH, des §-Methyl-pyrrolidins scheint 
in dem Alkaloid ,,Galegin“ der Kérner von Galega officinalis vorzuliegen‘. 


* Meruing, A. 264, 812, 319 (1891), — Eyxman, B. 25, 3071 (1892). — Lapen- 
Burg, A. 279, 353 (1894). — Hretscuer, B. 31, 280 (1898). — Fennzr, TareL, 
B. 81, 918 (1898). 

* Wuusrirrer, B. 33, 365 (1900). 

* Oxpacu, B. 20, 1657 (1887). — W. Evtzr, J. pr. [2] 57, 148 (1898). 

Uber a,’-Dimethyl-pyrrolidin und Derivate s.: Taret, Nevexsaver, B. 28, 
1544 (1890). — Merumne, A, 264, 328 (1891). — Evyxman, B. 25, 3071 (1892). — 
Ferner, Tarer, B. 32, 3226 (1899). — Freunpuicn, M. B. Ricnarps, Ph. Ch. 79, 
695 (1912). 

* Vgl. Tanner, C. r. 158, 1426 (1914). 
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Phyllopyrrolidin'’ (2.3.5-Trimethyl-4-athyl-pyrrol-tetrahydrid) 
See OCR nH Phyllopyrrol (8. 170) durch Reduktion mit Jod 
C,H,-CH-CH(CH, — aus Phyllopyrrol (S. 170) dure eduktion mit Jod- 
wasserstoff und Phosphor und Weiterreduktion mit Wasserstoff in Gegenwart von 
Platinmohr — siedet bei 160—164°; D?° = 0-824. Es ist in kaltem Wasser leichter 
léslich als in warmem. 


Halogen-Derivate des Pyrrols?. 


Bei der Kinwirkung von halogenierenden Agenzien werden die samt- 
lichen vier an Kohlenstoff gebundenen Wasserstoffatome des Pyrrolkerns 
sehr leicht durch Halogen substituiert. 

Durch Behandlung mit Sulfurylchlorid gelingt auch die Gewinnung von un- 
volistindig chlorierten Produkten, und es zeigt sich, daB hierbei die o-Stellen vor 
den (-Stellen substituiert werden*®. Die ersten Produkte der Chlorierung sind also 
das a-Monochlor-pyrrol* und das a,c’-Dichlor-pyrrol®: beides recht unbestindige 
Verbindungen; das Monochlor-pyrrol, das ziemlich glatt durch Umsetzung von 
Pyrryl-magnesiumbromid in Ather mit Chlor zwischen —50° und —20° gewonnen 
werden kann, zersetzt sich meist unter starkem Verpuffen im Laufe von wenigen 
Stunden. Etwas bestindiger, aber immerhin noch sehr empfindlich gegen Licht 
und Luft ist das «,«’,8-Trichlor-pyrrol®; sein N-Methyl-Derivat liefert bei der 
Oxydation mit Salpetersiure Monochlormalein-methylimid (vgl. dazu S. 152), woraus 
sich die Stellung seiner Chloratome ergibt: - 


Cent HO==—=CCl 
C1C- N(CH,)- CCl 00-N(CH,):GO 


Besser charakterisiert ist das Tetrachlor-pyrrol’ C,Cl,>NH, das aus Petrolither 
in farblosen Blattchen krystallisiert, bei 110° unter Zersetzung schmilzt und sehr 
flichtig ist. Aber auch diese Verbindung wird nach kurzer Zeit schmutzigbraun 
und ist nach wenigen Tagen in eine schwarze kohlige Masse verwandelt. Sie ldst 
sich leicht in &tzenden und kohlensauren waBrigen Alkalien und fallt auf Zusatz 
von Siuren wieder aus. Wahrend ihr Chlor durch Reduktionsmittel nur duBerst 
schwer herausgenommen wird, léBt es sich leicht gegen Jod austauschen; denn 
beim Kochen mit alkoholischer Kalinmjodid-Lisung entsteht das Jodol (S. 178). — 
Durch iiberschiissiges Sulfurylchlorid wird Pyrrol in Pentachlor-pyrrol® verwandelt 
— eine Substanz, die auch aus Dichlor-maleinimid (Bd. I, Tl. II, 8. 530) durch Ein- 
wirkung von Phosphorpentachlorid entsteht und daher héchstwahrscheinlich die 


CIC-CCl : 
C1e.coy besitzt (vgl. dazu S. 150, 


Struktur eines Pentachlor-pyrrolenins 

1 Wiwisritter, Asanina, A. 285, 215 (1911). 

2 Allgemeines iiber Bildung und Eigenschaften s. in Cramicians Vortrag, B. 37, 
4218—4220 (1904). 

8 Bei homologen Pyrrolen kann auch in den Seitenketten Substitution er- 
folgen; vgl. Coxaciccn1, R. A. L. [5] 19, II, 645 (1910). 

4 Mazzara, Borao, G. 35, II, 19 (1905). — K. Hzss, Wissine, B. 47, 1421, 1427 
(1914). 5 Mazzara, Borao, G. 35, I, 477 (1905). 

® Mazzara, Borao, G. 34, I, 253, 414 (1904); 34, TI, 125 (1904). 

7 Cramicran, Sitzer, B. 16, 2390, 2398 (1883); 17, 555, 1743 (1884); 18, 1763 
(1885); 19, 3027 (1886). — Anscniirz, Beavis, A, 295, 29 (1897). — Anscutz, 
Scuréter, A. 295, 84 (1897). — Mazzara, G. 32, I, 512 (1902); 34, I, 489 (1904). 

8 Anscntitz, Scuréter, A. 295, 82 (1897). — Mazzara, G. 32, II, 28 (1902). 

Mzyer-Jacosson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 12 (September 1914) 
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155—158), Sie ist fliissig, siedet unter 10 mm Druck bei 90-5°, unter Luftdruck bei 
209° und liefert mit siedendem Wasser Dichlor-maleinimid zuriick; bei der Reduk- 
tion mit Natriumamalgam in Ather-Eisessig entsteht Tetrachlor-pyrrol. 

Uber Dimethyl-dichlormethyl-pyrrolenin s. S. 183. — Das aus Tetramethyl- 
pyrrol (S. 166) durch Chloroform und Alkali in Alkohol entstehende 1.2.3.4-Tetra- 

C(CH,)-C(CH,)(CHCI,) : 

120i 3 int NZ@ : ‘ i 
methy]-3-dichlormethyl-pyrrolenin NSO GHL):6-C8, bildet farblose Kry 
stalle und schmilzt bei 86—87°. 

Tetrabrom-pyrrol? C,Br,>NH wird durch Einwirkung von Bromwasser auf 
Pyrrol in alkoholischer Lésung erhalten, krystallisiert in weiBen Nadeln und schmilzt 


noch nicht bei 250°. 

Mit Atzkali und Methyljodid liefert es in methylalkoholischer Liésung das 
Tetrabrom-N-methyl-pyrrol C,Br,>N-CH, — farblose Nadeln vom Schmelz- 
punkt 154—155°. 

Tetrajod-pyrrol® C,J,>NH ist in yollkommen reinem Zustand 
ziemlich bestandig. Man erhalt es durch Kinwirkung von Jod-Jodkalium- 
Lésung auf eine sehr verdiinnte, alkalisch-waBrige Pyrrol-Lésung. Es 
krystallisiert aus Alkohol in gelbbraunen Prismen, ist in Wasser un- 
léslich, in kaltem Alkohol schwer, in warmem leicht léslich und zer- 
setzt sich zwischen 140° und 150°, ohne vorher zu schmelzen. Bei 
langerem Stehen am Licht zersetzt es sich etwas unter Dunkelfarbung. 
Von kalten alkoholischen Alkalilésungen wird es leicht unter Salzbildung 
zu Loésungen aufgenommen, aus denen es durch Wasser nicht gefallt 
wird. In der alkalischen Lésung wird es durch Zinkstaub beim Er- 


‘warmen unter stiirmischer Reaktion zu Pyrrol reduziert. Mit konzen- 


trierter Schwefelsiure gibt es bei gelindem Erwarmen eine intensive 
Griinfarbung, die nach einiger Zeit sich in Violett verindert. Tetrajod- 
pyrrol findet unter dem Namen ,,Jodol“ beschrankte therapeutische 
Anwendung fiir die Wundbehandlung an Stelle von Jodoform, vor dem 
es den Vorzug besitzt, geruchlos und wenig giftig zu sein. 


Uber 2-Chlor-pyrrolin s. S. 187 bei Pyrrolidon. 
Uber N-Dimethyl-c-jodmethyl-pyrrolidiniumjodid s. S. 176. 


C-Nitroso-, Nicro-, Amino- und Azo-Derivate des Pyrrols. 


Kine Nitrosierung am Kohlenstoff* wird, wie AncELI fand, bei den- 
jenigen Pyrrolen, die in #-Stellung Wasserstoff frei haben, durch Kin- 


1. Prancuer, Zamponini, R.A.L. [5] 22, II, 712 (1913). 

* Katte & Co., D. R.P. 384283 (Fro. 1, 223). — pe Varpa, B. 21, 2871 (1888). 
— Puancuer, Soncint, G. 32, II, 465 (1902). 

§ Cramictan, Dennstept, B. 15, 2582 (1882). — Cramicran, Sizper, B. 18, 1766 
(1885); 19, 3027 (1886). — Katte & Co., D.R.P. 38423 (Fron. 1, 224); 108904 
(C. 1900, I, 1179). — Cramicran, G. 16, 543 (1886). — Berruexor, C. r. 180, 1101 
(1900). — Cousin, C. 1901, I, 946. — E. A. Werner, Soc. 89, 1628, 1634 (1906). — 
Pavty, Watrzincer, B. 46, 3132 (1913), 

* Anoeti, AnoEtico, Carvetzo, R. A. L. [5] 11, II, 16 (1902). — Anesnico, Cat- 
veto, G. 34, I, 38 (1904). — Anegzico, R. A.L. [5] 14, I, 699 (1905). — Angext, 
Mazczerti, R.A.L. [5] 16, I, 271 (1907). — Anoent, Herzsche Sammlung Chemischer 
u, Chem.-technischer Vortrage, Bd. 17 (Stuttgart 1912), S. 315, 323. 
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wirkung von Amylnitrit in Gegenwart von Natriumalkylat bewirkt. Es 
entstehen in guter Ausbeute die krystallinischen Natriumsalze von Iso- 
nitroso-Verbindungen, die als Oxime von #-Keto-pyrroleninen aufgefaBt 
werden kénnen, z. B.: 
HO——CH HO—C:N-ONa 
H,C-C C-CH, ohm HCP) 0. CH: 
SS i 
NH Naas 
Behandelt man diese Natriumverbindungen mit Sauren, so scheinen — 
wie man aus einer rasch voriibergehendea Griinfarbung der itherischen 
Lisung schlie8en kann — wahre Nitrosoderivate in Freiheit gesetzt zu 
werden, die aber so unbestindig sind, daB sie nicht gefaBt werden 
_konnten. Das oben formulierte Natriumsalz des $-Isonitroso-2, 5- 
dimethyl-pyrrolenins wird schon in kalter, waBrig-alkoholisch-alkalischer 
Lésung durch Hydroxylamin rasch aufgespalten (vgl. dazu S. 152), wobei 
das Trioxim CH,-C(: N-OH)-CH,-C(: N-OH).C(: N-OH)-CH, entsteht. 


Durch Nitrierung mittels Salpetersiure sind Dinitro-pyrrole' C,H,(NO,),>NH 
aus Pyrryl-methyl-keton (S. 185), sowie aus Pyrrol-o-carbonsdure (S. 189) unter Ver- 
driingung von. Acetyl bzw. Carboxyl erhalten worden. — Pyrrol und seine Homo- 
logen selbst werden von Salpetersiiure zu weitgehend verdndert, als da8 man auf 
diesem Wege zu ihren Nitroderivaten gelangen kénnte. Man gewinnt aber aus 
Pyrrol durch Behandlung mit Natrium und Athylnitrat das Natriumsalz eines 
Mononitro-pyrrols? (wahrscheinlich 8) und aus diesem durch Zersetzung mit Kohlen- 
siiure das freie Mononitro-pyrrol, das schwach gelbliche Krystalle darstellt, bei 
63-5° schmilzt, in Wasser sich lést und im Gegensatz zum Pyrrol (vgl. S. 158) 
gegen Kaliumpermanganat duBerst bestindig ist. 


a-Amino-pyrrol entsteht in Form seines Urethans*® C,H,(NH-CO- 
OC,H,)>NH aus dem Azid der Pyrrol-g-carbonsiure durch Kochen mit 
absolutem Alkohol. Dieses Urethan bildet farblose Krystalle, schmilzt 
bei 55—56° und verdndert sich rasch an der Luft. Auf keine Weise 
ist es gelungen, aus den Produkten seiner Verseifung das freie, wahr- 
scheinlich héchst unbestandige Amino-pyrrol‘ abzuscheiden. 

In freiem Zustand bestindig ist dagegen das B-Amino-c, «, a’, «’-tetramethyl- 
pyrrolidin®; man erhilt es aus dem Amid der «,«,o’,«’-Tetramethyl-pyrrolidin-f- 
carbonsiure durch unterbromigsaures Alkali: 


1 Cramician, Srrper, B. 18, 1461 (1885); 19, 1080 (1886). 

2 Anoei, AnqELico, Catvetto, R. A. L. [5] 11, I, 18 (1902). — Aneer, Axes- 
sanorI, R. A. L. [5] 20, I, 311 (1911). — Anceut, Herzsche Sammlung Chemischer 
u. Chem.-technischer Vortrige, Bd. 17 (Stuttgart 1912), S. 318. 

3 Piccinint, Satmont, G. 32, I, 250 (1902). 

4 Uber ebenfalls vergebliche Versuche, Aminoderivate der Pyrrol-Reihe aus 
den Produkten der Reduktion von Azokérpern zu isolieren, s. Kuotinsxy, Souo- 
weitscuik, B. 42, 2508 (1909). 

>.Pauty, A. 322, 83, 97, 108, 120 (1902). 

Uber ein aualoges Amino-dimethyl-pyrrolidin s, Moreri1, Marcuerti, 


R. A. L. [5] 17, I, 251, 253 (1908). : 
ity * 


a 
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H,C———CH-CO-NH;, H,C——-CH-NH, 
(OAC. _-C(CH 7 HyO,C\_ CCH 
NH NH 


Es ist eine wasserhelle Fliissigkeit, siedet unzersetzt unter 731mm Druck bei 
174° (korr.) und blaiut intensiv Lackmus. 


Unter den Pyrrolkérpern mit stickstoffhaltigen Substituenten sind 
am meisteu die Axo-Derivaic} untersucht worden. O. FiscuER und HEpp 
machten 1886 die iiberraschende Beobachtung, da das Pyrrol selbst 
sowohl wie seine N-Alkylderivate und gewisse Homologe sich mit aro- 
matischen Diazokérpern zu Kuppelungsprodukten vereinigen, welche ihrem 
Charakter nach offenbar Azoverbindungen sind und in héherem MaBe 
als die Pyrrole basische Eigenschaften besitzen. Beim Pyrrol selbst 
entstehen in saurer (am besten essigsaurer) Lésung Monoazoko6rper, 
wahrend in neutraler, und alkalischer Lésung Disazok6érper sich bilden. 
Da aus Pyrrol-a-carbonsaure unter Abspaltung des Carboxyls die gleichen 
Disazokérper hervorgehen wie aus Pyrrol, so enthalten die Disazokérper 
héchstwahrscheinlich eine ce in q@-Stellung. Da ferner der 


C, N, 
¢, HL N, >C,H,>NH entsteht, wenn man Benzol- 


azo-pyrrol mit Diazonaphthalin, oder wenn man Naphthalinazo-pyrrol 
mit Diazobenzol kombiniert, so miissen beide Azogruppen symmetrisch 
stehen. Es ergibt sich also der Schlu8, daB sowohl in den Monoazo- 
wie in den Disazo-Derivaten des Pyrrols die Azogruppen q@-Stellungen 
einnehmen. Andererseits kuppeln auch solche Pyrrol- Abkémmlinge, 
welche beide «-Stellen besetzt, aber eine oder beide #-Stellen frei ent- 
halien. Die Azogruppe kann also auch in die f-Stelle eintreten. Die 
f8-Azokérper scheinen sich von den a@-Azokérpern allgemein durch 
groBere Bestindigkeit und gréBere Krystallisationsfihigkeit zu unter- 
scheiden. ‘Tetrasubstituierte Pyrrole kuppeln nicht. 

Benzolazo-pyrrol C,H,-N,-C,H, >NH krystallisiert aus verdiinntem Alkohol 
in zollangen, gelben Nadeln, schmilzt bei 62°, lést sich sehr leicht in verdiinnter 
Salzsiure mit rotgelber Farbe und wird aus dieser Liésung durch Ammoniak oder 
Alkalien unveriindert wieder abgeschieden; in konz. Schwefelsdure lést es sich mit 
gelber Farbe. — Pyrrol-disazo-benzol (C,H,-N,),C,H, >NH bildet bronzeglinzende, 


gleiche Disazokérper 


1 Vgl.: O. Fiscuer, Herr, B. 19, 2251 (1886). — Prancuer, Soncini, G. 32, II, 
454, 464 (1902), — Gotpmann, Mancutewsxt, H. 43, 415 (1904). — Gonpmann, Herrrr, 
Marcutewsxi, H. 45, 176 (1905). — Casreviana, G. 36, II, 48 (1906). R.A.L. [5] 
16, I, 767 (1907). — Marcurewsxi, Rerrinaer, Bio. Z. 10, 441 (1908). — Manrca- 
Lewskl, H. 61, 276 (1909); 77, 247 (1912). — Knorinsxy, Sorowertscuix, B. 42, 2508 
(1909). — Leyxo, Marcutewsxr, Bio. Z. 22, 464 (1909). C. 1011, II, 1931. — 
Marcutewskl, Roser, B. 43, 260 (1910). — H. Fiscuer, Bartaotomius, B. 44, 3316 
(1911); 45, 1919 (1912). H. 76, 478 (1912); 78, 420 (1912); 87, 257 (1913). — 
GrasowskI, Marcurewsxr, B. 45, 453 (1912); 47, 2159 (1914). — K.H. Mever, 
Lennarpt, A. 398, 81 (1913). 
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rotbraune Blattchen, schmilzt bei 131°, lést sich in kalter verdiinnter Salzsiure rot- 
gelb, in konz. Schwefelsiure prichtié” blau; die alkoholische Lésung wird durch 
etwas Natron- oder Kalilauge schén fuchsinrot gefarbt. 


Uber ,, Diazo-pyrrole“ s. S. 209. 


Magnesium-Derivate des Pyrrols. 


Wenn man Methyl-magnesiumjodid mit Pyrrol in Ather zusammen- 
bringt, bildet sich unter Entwicklung von Methan ein Pyrryl-magne- 
siumjodid’, das in Form seines Pyridin-Additionsproduktes (C,H,N) 
Mel + 2C,H.N analysiert worden ist. Das Pyrryl-magnesiumjodid re- 
generiert mit Wasser Pyrrol, liefert mit Kohlendioxyd in der Kalte die 
Pyrrol-a-carbonsaure (S. 189), mit Ameisensiureester den «-Pyrrol-aldehyd 
(S.182), mit anderen Fettsiure-estern, sowie mit Fettsdure-chloriden oder 
-anhydriden die «-Pyrryl-alkyl-ketone (S. 184—185). In diesen Reak- 
tionen verhalt es sich also gemaB der Strukturformel: 


HO= eC, 
HC—NH—C-Mgl 


dagegen entsteht bei der Umsetzung mit Methyljodid als Hauptprodukt 
das #-Methyl-pyrrol (S. 165). — N-Alkylierte Pyrrole reagieren nicht mit | 
Alkyl-magnesiumhaloiden unter Bildung analoger Magnesium-Derivate. 


Oxy-Derivate des Pyrrols. 


Oxyderivate, welche sich vom Pyrrol selbst durch Austausch von 
Kern-Wasserstoff gegen Hydroxyl ableiten, — ,, Phenole“ der Pyrrol- 
Reihe — sind nicht bekannt. DaB aus den Formeln der Imide von 
y-Dicarbonséuren — wie des Succinimids — durch Wasserstoff-Ver- 
schiebung die Formeln von 2.5-Dioxy-pyrrolen hervorgehen, wurde schon 
8. 156 erwahnt. 

Ein einfacher ,,Alkohol“ der Pyrrol-Reihe — eine Verbindung 
also, welche Hydroxyl in einer Seitenkette enthalt — ist neuerdings 
_ durch Umsetzung von «-Pyrryl-magnesiumbromid (vgl. oben) mit Pro- 
pylenoxyd (Bd. I, Tl. Il, S. 85) dargestellt worden’: 


HN< C,H, . MgBr + po. S CH, = HN <_C,H, . CH, ° CH(O e MgBr) 4 CH, 


0, HN< 0,H,-CH,-CH(OH)-CH, . 
Das so entstehende 1-[a-Pyrryl]-propanol-(2) — ein dickfliissiges, in 


1B. Oppo, G. 39, I, 649 (1909); 40, IT, 353 (1910). B. 47, 2427 (1914). — 
B. Oppo, Darmorti, G. 42, I, 727 (1912). — Warisph teen Z. Ang. 26, 645 (1918). — 
B, Oppo, Mameu, G. 43, Il, 506, (1913). — K. Hess, Wissive, B. 47, 1416 (1914). — 
TSCHELINZEW, eeeweay, B. 47, 2647, 2652 (1914). 

2 K. Hess, B. 46, 3117 (1913). 
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Wasser leicht lésliches Ol — ist in reinem Zustand fast geruchlos, 


wahrend sein N-Methyl-Derivat blumig riecht. 

In etwas griBerer Zahl sind Oxy-Derivate von hydrierten Pyrrol- 
Kérpern bekannt. 

B-Oxy-a, a, «’, «’-tetramethyl-pyrrolidin' (2.2.5.5-Tetramethyl-3-oxy- 

1-t hy drid) Bee ae entsteht aus dem entsprechenden 

pyrrol-tetrahydri (H,(),0-NH-C(CH,), 
Keton (S. 186) durch Reduktion mit Natriumamalgam, bildet rechtwinklige Tafeln, 
schmilzt bei 71°, siedet unter 11 mm Druck bei 90—91° und ist geruchlos. 
H,C—=—CH, 
H,C-NH-CH-CH(OH)- CH, 
Pyrryl-methyl-keton (S. 185) durch Reduktion mit Natrium in Alkohol, ist ein farb- 
loses Ol, siedet unter Laftdruck bei 187—192°, nimmt an der Luft begierig Kohlen- 
siure und Wasser auf und besitzt einen unangenehmen, stark basischen Geruch. 


a-Pyrrolidyl-methyl-carbinol? entsteht aus «- 


Oxo-Derivate des Pyrrols. 


Schon bei der Besprechung des allgemeinen Verhaltens der Pyrrol- 
Korper wurde S. 150 die interessante Tatsache erwaihnt, daB die Pyrrole 
analog den Phenolen der Remmer-Tremannschen Reaktion zuganglich 
sind, d..h. mit Chloroform und Alkali unter Eintritt der Gruppe —CHO 
in den Kern Aldehyde liefern. BamBERGER und DsreRDsIAN machten diese 
Beobachtung zuerst am Pyrrol selbst und gelangten zum a-Pyrrol- 
aldehyd? (2-Formyl-pyrrol) HN<C,H,-CHO, dessen ZugehGrigkeit 
zur «-Reihe sie durch Oxydation mit Kaliumpermanganat zur Pyrrol-a- 
carbonsaure (S. 189) erwiesen. Diese Verbindung, die auch durch Um- 
setzung von Pyrryl-magnesiumbromid (vgl. S. 181) mit Ameisensiure- 
ester erhalten wird, erinnert in ihren 4uBeren Higenschaften durchaus 
nicht an Benzaldehyd, Furfurol (S. 56ff.) und @-Thiophen-aldehyd (S. 124); 
sie krystallisiert aus Petrolather in langen, glinzenden, farblosen Pris- 
men, schmilzt bei 45°, siedet bei 217—219°, lést sich selbst in kaltem 
Wasser sehr reichlich, in maBig warmem 4uBerst leicht auf und ist 
geruchlos. Wa&ahrend sie in manchen Umsetzungen — Bildung einer 
Natriumbisulfit-Verbindung, eines Aldoxims, eines Phenylhydrazons, 
Dorsyersche Reaktion (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 680) — sich aldehydartig 
verhalt, weicht sie in anderen Punkten von dem Verhalten der gewdhn- 
lichen Aldehyde ab. Denn sie oxydiert sich nicht an der Luft, rétet 
nicht fuchsin-schweflige Saiure (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 681) und gibt nicht 
die AnGeui-Riminische Reaktion (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 680). Es wird 


' Paury, Boum, B. 34, 2291 (1901). — Pauny, A. 822, 90, 122 (1902). 
H,C——CH, 
H,C-NH-CH-OC,H, 


Uber o-Athoxy-pyrrolidin 


B. 38, 4159 (1905). 

® K. Hess, B. 46, 3123 (1913). — Uber Alkohole des «-Propyl-pyrrolidins 
s. Hxss, B. 46, 3121, 3123, 3124, 4109 (1913). 

* Bampercer, Dyrerps1an, B. 33, 536 (1900). — Anaeui, Anaetico, G. 33, II, 247 
(1903). — Crusa, G. 37, II, 543 (1907). — Tscuevinzew, Terentsew, B. 47, 2652 (1914), 


s. Wont, Scuirer, Tui£e, 
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dada fiir sie neben der eigentlichen Aldehyd-Formel I auch die Oxy- 
methylen-Formel II in Betracht gezogen!: 
HC-——CH rT eases 
HC Ge CHO” HC C=CH-OH ° 
See SE 
NH N 

Ihr Dampf rétet einen mit alkoholischer Salzsaure getrinkten Fichten- 
span, aber viel weniger als der Dampf des Pyrrols. — Durch Dimethyl- 
sulfat in alkalischer Lésung wird sie in das N-Methyl-Derivat? (1 
vom Sdp.,, 76°) ibergefiihrt, das im Gegensatz zum methylfreien Aldehyd 
ahnlich dem Benzaldehyd riecht, sich in Wasser ziemlich schwer 
lést und unbestandig’ ist; es gibt stark die F jobiensie: Reaktion, farbt 
aber fuchsin-schweflige Saure nicht. 

Aus 2.5-Dimethyl-pyrrol® (S. 166) erhilt man durch Chloroform + Alkali in 
wiBrigem Alkohol das 2.5-Dimethyl-3-formyl-pyrrol4 HN< C,H(CH,),(CHO) vom 
Schmelzp. 144°. Daneben entsteht ein Dimethyl-dichlormethyl-pyrrolenin 
N<C,H,(CHs),(CHCl,), das beim Erhitzen mit alkoholischem Natriumathylat nicht 
in den dimethylierten Pyrrolaldehyd, sondern in Dimethyl-chlor-pyridin tibergeht 
(vgl. S. 152—153). Das 2.5-Dimethyl-3-formyl-pyrrol kondensiert sich mit 2.4-Di- 
methyl-pyrrol sowie mit 2.5-Dimethyl-pyrrol unter Mitwirkung von Mineralsduren 
zu tetramethylierten Pyrryj-pyrrolenyliden-methanen (vgl. S. 211, FuBnote 1). 


Exocyclische Ketone haben bei der Durchforschung der Pyrrol-Gruppe 
— namentlich als leicht zugingliche Zwischenprodukte — eine groBe 
Rolle gespielt. Man besitzt fiir sie mehrere Bildungsmethoden. 

Die 8.148 —149 besprochene allgemeine Synthese von Pyrrol-Koérpern 
aus aliphatischen Ketonen und Isonitrosoketonen fiithrt zu Ketonen der 
Pyrrol-Gruppe, wenn man sie auf aliphatische Diketone anwendet®, z. B.: 


CH,-CO-CH, | CO-CH, CH,-CO-C——C-CH, 


SPHSCO ECICHy<— LF oe CH,-C _-C-CH, 
Z. Sie: 
N.OH NH 


1 Auch die dimolekulare Formel eines ,,Aldehydammoniaks‘: 
HOS _/ CH= C- CH(OH)- N— —CH 
‘\CH—N-CH(OH).C=CH~ 
kénnte zur Erwagung gestellt werden. 
2 E. Fiscner, B. 46, 2508 (1918). 
8 Uberfiihrung durch Sulfurylcblorid und darauffolgende Einwirkung von Eis- 
wasser in einen chlorierten Dialdehyd: Covaciccu, R. A. L. [5] 19, II, 645 (1910). 
4 Prancuer, Ponti, R.A.L. [5] 18, II, 469 (1909). — Prroty, Krannica, H. Witz, 
B. 47, 2534, 2537 (1914). 
Uber 2.3.5-Trimethyl-4-formyl-pyrrol HN < ©,(CH,);-CHO s. Kworr, 
Hess, B. 45, 2630 (1912). 
§ Vgl.: Zanetti, G. 23, II, 300 (1893). — Knorr, Eanar B. 35, 3007 (1902). 
— Kvworr, Hess, B. 44, 2760 (1911). — H. Fiscuer, Bartuonomivs, H. 77, 191, 197 
1912). — Coxaciccut, R. A. L. [5] 21, I, 490 (1912). — Veccu, G. 44, I, 473 (1914). 
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Ein Beispiel der allgemeinen Pyrrolkern-Bildung bei der Einwirkung von Am- 

moniak auf 1.4-Diketone ist die Entstehung eines Diketons der Pyrrol-Reihe aus 

symm. Tetraacetyl-ithan! (Bd. I, Tl. II, 8. 854): 

CH,-CO.-CH——-CH-CO-CH, nu, CH,-CO- peers CO-CH, 
CH,-CO CO-.CH,; CH;- O-NH-C. CH, 


Die sehr wichtige Bildung der Ketone durch Umlagerung der 
N-Acylderivate von Pyrrol-Kérpern unter Wanderung des Acyls von N 
an C wurde schon S. 151 und S. 160 besprochen. Infolge dieser Um- 
lagerung kann man unter geeigneten Reaktionsbedingungen in einer 
Operation Ketone aus Pyrrol-Kérpern durch Einwirkung von Saure- 
anhydriden erhalten. 

In neuerer Zeit hat B. Oppo die recht glatte Bildung der «-Pyrryl- 
alkyl-ketone durch Einwirkung von Fettsd’ure-chioriden oder -anhydriden 
auf Pyrryl-magnesiumjodid aufgefunden? (vgl. S. 181). 

Betreffs des Verhaltens der Ketone wurde einiges schon unter 
den Bildungsweisen der Pyrrol-Homologen 8S. 162 mitgeteilt: die Ab- 
spaltbarkeit des Acyls durch Erhitzen mit Schwefelsiure (oder mit 
alkoholischer Natriumalkylat-Liésung), sowie die Reduktion des Acyls zu 
Alkyl beim Erhitzen der Hydrazone mit Natriumathylat-Lésung. Die 
Reduktion der Ketone zu Alkoholen® gelingt durch Natrium in absolut- 
alkoholischer Lésung, doch findet dabei zugleich Hydrierung des Pyrrol- 
Kerns statt, z. B.: 

HC CH 
~~ y ———— . : 
HC-NH-C-CO-C,H, H,C-NH-CH-CH(OH)-C,H, 

Bei den oben erwahnten Bildungsweisen der Ketone durch Ein- 
fihrung von Acyl in den Pyrrolkern erfolgt der Hintritt stets in die 
a-Stellung, falls nicht die beiden «-Stellen schon besetzt sind. Eine 
weitere interessante Illustration fir die Bevorzugung der «-Stellung bietet 
die Beobachtung, daB sich 2.4-Dimethyl-3-acetyl-pyrrol bei 300° in 2.4- 
Dimethyl-5-acetyl-pyrrol umlagert4: 

CH,-C——C-CO-CH, CH,-C——CH 
HC-NH-C-CH, CH, -CO-C-NH-C-CH, 

Durch die Kinfiihrung von Acyl in den Kern gewinnt das Pyrrol- 
System an Widerstandsfahigkeit. So ist hervorzuheben, daB die Pyrryl- 
ketone mit Mineralsduren Salze bilden®, ohne daB eine Polymerisation 
eintritt® (vgl. dagegen S.151, 157). Ferner ist das «-Pyrryl-methyl-keton 


1 Zanetti, G. 23, II, 307 (1893). 

? B. Oppo, B. 43, 1012 (1910). G. 44, I, 484 (1914). — B. Oppo, Damorn, 
G, 42, I, 727 (1912). — Analoge Synthese von Ketonen, welche in der Seitenkette 
Halogen oder NH, enthalten: B. Oppo, Moscmin1, G. 42, II, 257 (1912). — Synthese 
aus Pyrryl-magnesiumhaloiden und Fettsiure-estern: TscHeLinzew, TERENTJEW, 
B. 47, 2647 (1914). * Vel. K. Hess, B. 46, 8116 (1918). 

‘ Coxacicont, R. A. L, [5] 21, I, 657 (1912). 

5 Vgl. Cramician, Zanerri, B. 26, 1713 (1898). 
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im Gegensatz zum Pyrrol selbst (rel. S. 158) gegen Kaliumpermanganat 
sehr bestindig! und 148t sich durch rauchende Schwefelsdure in eine 
Sulfonsiure?, durch rauchende Salpetersaure bei sehr niederer Temperatur 
in ein Nitro-Derivat® tberfiihren. 


a-Pyrryl-methyl-keton* (2-Acetyl-pyrrol, ,,Pseudoacetylpyrrol“) 
HN< C,H;-CO-CH, krystallisiert in prichtigen farblosen Nadeln, schmilzt bei 90°, 
siedet bei 220° (unkorr.), ist in Wasser léslich, noch leichter in Kalilauge und ist 
mit Wasserdimpfen ziemlich fliichtig. Mit Broniwaseer liefert es ein Tribrom- 
Derivat (Schmelzp. 179°), das von Salpetersiure in Dibrom-maleinimid (vgl. Bd. 1, 
Tl. Il, 8. 531) tibergefiihrt wird; hieraus ergibt sich die o-Stellung des Acetyls. Von 
Kaliumpermanganat wird es in warmer alkalischer Lésung zu e-Pyrryl-glyoxylsiure 
(S. 194) oxydiert. Bei kurzem Kochen mit Benzaldehyd in verdinnter Kalilauge 
gibt es das bei 141—142° schmelzende o-Pyrryl-styryl-keton HN<C,H,-CO-CH: 
CH-C,H, (vgl. dazu S. 164). Das o-Pyrryl-methyl-keton und seine Homologen 
reagieren mit Methyl-magnesiumjodid unter Entwicklung von Methan und Bildung 
von Halogen-magnesium:Derivaten, die mit Wasser das urspriingliche Keton 
zuriickliefern. Wahrscheinlich ist es die Imidgruppe, deren Wasserstoff hierbei aus- 
getauscht wird, ebenso wie bei der Bildung des weiBen krystallinischen Silbersalzes 
Ag-N<C,H,-CO-CH,,-das aus der hei8en wifrigen Liésung auf Zusatz von konzen- 
trierter Silbernitrat-Lésung und etwas Ammoniak nach kurzer Zeit ausfiallt. 

HC CH 
CH,-CO-C-NH-C-CO-CH, 
wird aus Pyrrol durch mehrstiindiges Erhitzen mit Essigsiureanhydrid auf 240—260° 
erhalten. Es krystallisiert aus heifem Wasser in weiBen Nadelchen, schmilzt bei 
161—162° und sublimiert unzersetzt. Sein durch Bromwasser entstehendes Dibrom- 
Derivat wird von Salpetersiure bei niederer Temperatur leicht und vollstindig in 
Dibrom-malemimid verwandelt; hieraus ergibt sich die 6-Stellung der Bromatome, 
also die o-Stellung beider Acetylgruppen. Durch Kaliumpermanganat wird das 
Diketon zu Carboxypyrryl-glyoxylsiure HN< C,H,(CO,H)-CO-CO.H oxydiert. 

Ein biochemisches Interesse kommt den tetrahydrierten exo- 
cyclischen Ketonen zu, da fir das Hygrin — ein. natiirliches, in den 
Cusko-Blattern vorkommendes Alkaloid — die Konstitution des 1-Methy]- 
2-acetonyl-pyrrolidins [1-(«-N-Methyl-pyrrolidyl)-propanon-(2)}: 


Pyrrylen-bis-methylketon® (2.5-Diacetyl-pyrrol) 


1 Anoeui, ALessanpRi, R.A. L. [5] 20, I, 314 (1911). 

2 Cramician, Sitser, B. 18, 879 (1885). 

8 CramiciaAN, Sirper, B. 18, 413, 1456 (1885). 

4 R. Scurrr, B. 10, 1502 (1877). — Cramician, Dennstept, B. 16, 2348 (1883); 
17, 2944 (1884). — Cramoran, Srrer, B. 18, 1765 (1885); 20, 2605 (1887). — Cu- 
mictan, Macnagut, B. 18, 1828 (1885). — B. Onng, B. 43, 1014 (1910); 47, 2429, 2431 
(1914). G. 44, I, 484 (1914). — B. Oppo, Dainorri, G. 42, I, 729 (1912). — K. Hess, 
Wissins, B. 47, 1422 (1914). — Veccnr, G. 44, 1, 468 (1914). — TscueLinzew, 
Terentsew, B. 47, 2649 (1914). 

Uber Homologe vgl: z. B.: Cramicran, Suer, B. 19, 1408 (1886). — Denn- 
stept, ZIMMERMANN, B. 20, 1761 (1887). — Maananii, B. 21, 2867 (1888). — Zanerti, 
Levi, G. 24, I, 549 (1894). — B. Oppo, B. 48, 1015 (1910). — Pmory, W. Wu, 
B. 46, 2608 (1913). — B. Oppo, Mameu, G. 48, II, 518 (1913). — H. Fiscuer, 
W. Zimmermann, H. 89, 167 (1914). 

6 Cramrcian, Dennstept, B. 17, 2953 (1884), — Cramician, Super, B. 18, 881, 
1467 (1885); 19, 1078, 1957 (1886); 20, 2595 (1887). — E. Fiscuer, B. 46, 2507 (1918). 
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H,C——_——CH, 
/ ls 
H,C- N(CH,)-CH- CH,-CO-CH, 
sehr wahrscheinlich gemacht worden ist. Kurr Hess’ hat neuerdings 
die racemische Form dieses Ketons (farbloses wasserlésliches Ol vom 


Sdp.,,= 79—83°) synthetisch aus dem S. 181—182 besprochenen 1-[a- 
Pyrryl]-propanol-(2) auf folgendem Wege gewonnen: 


HC——CH Reduktion ” H,C——CH, 
HC —C-CH,-CH(OH) H,C CH-CH,-CH(H) 
YG CHs NH CH; 


Einw. von Formaldehyd Ss H .c-— CH, 
H,C CH-CH,-CO 
Se = 
N(CH) CH, 


und eine weitgehende Ubereinstimmung seiner Eigenschaften mit den- 
jenigen des natiirlichen (optisch aktiven) Hygrins gefunden. Weiteres 
iiber Hygrin s. in Bd. I, Ti. IV. 


Esocyclische Ketone kénnen von einer der ,,Methylen-Formen“ des Pyrrols (vgl. 
S. 150, 155—156) abgeleitet werden: 
HC— CH, softs HC ——CO 
HC CH HC CH 


See Sr 
N oe 


Sie sind als solehe nicht bekannt. Die Natriumsalze ihrer Oxime aber liegen in 
den S. 178—179 besprochenen Nitrosierungs-Produkten vor. 

Als ein hydriertes esocyclisches Keton ist das 8-Keto-c,«,«’,«’-tetramethyl- 
pyrrolidin® [2.2.5.5-Tetramethyl-3-oxo-pyrrol-tetrahydrid] — Formel II, 
s. u. — anzufiihren, das aus dem Amid (I) der Tetramethy]l-pyrrolin-carbonsaure 
(s. S. 194—195) durch unterbromigsaures Alkali erzeugt wird: 


HC-—-C-CO-NH, 
(H.C), C-NH-C(CH,), 


H,C——CO 


I : 
(H,0),C-NH-((CH,), 


Es ist eine bewegliche, ammoniakalisch riechende Fliissigkeit, siedet unter 740 mm 
Druck bei 175° (korr.), bliut kriftig Lackmus, mischt sich mit Wasser und ist mit 
Wasserdiimpfen sehr fliichtig; gegen saure verdiinnte Permanganat-Lésung ist es 


bei gewohnlicher Temperatur sehr bestindig. Es bildet ein Nitrosamin, ein Oxim 
und ein Cyanbydrin. 


Heterovicinale Oxo-Deriwate des Pyrrolidins sind die durch innere An- 
hydrisierung aus den y-Aminosiuren hervorgehenden y-Lactame (vgl. Bd. I, 
Ti. US. 741); man pflegt sie Pyrrolidone zu nennen (vgl. 8. 34). Das ein- 


1 B. 46, 3113, 4104 (1913). > Pauty, A. 322, 85, 113, 128 (1902). 
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CH,———-CH, 
CH,-NH-CO 
der y-Amino-butterséure (Bd. I, Tl. II, S. 765) — ist dadurch leicht zu- 
saab, da8 es aus Succinimid in schwefelsaurer Lisung durch elektro- 
lytische Reduktion an Bleielektroden gewonnen werden kann. Es ist 
eine farblose faserige Krystallmasse, schmilzt bei 25°, siedet unter 
742 mm Druck bei 250-5°, zeigt D?®° = 1-116, lést sich sehr leicht in 
Wasser und wird aus dieser (gegen Lackmus neutralen) Lésung durch 
Alkalicarbonat lig gefallt; mit Wasserdampf ist es verhaltnismabig schwer 
fliichtig. An feuchter Luft verwandelt es sich in ein bei 30° schmelzen- 
des Hydrat C,H,ON + H,O. Sowohl beim Kochen mit Alkalien wie 
mit konzentrierter Salzsiure geht es unter Ringspaltung in die y-Amino- 
butters’ure iiber, aus der es sich umgekehrt beim Erhitzen auf 280° 
bildet. Durch Phosphorpentachlorid wird es in 2-Chlor-pyrrolin 
(Schmelzp. 50 —51°) tibergefithrt. Das Pyrrolidon bildet mit Chlorwasser- 
stoff und Bromwasserstoff zwei Reihen von Salzen, solche mit einem und 
solche mit 2 Aq. Pyrrolidon auf 1 Aq. Saure. Andererseits entwickelt 
es mit Alkalimetallen kraftig Wasserstoff. 


fachste Pyrrolidon? (2-Oxo -pyrrolidin) — das Lactam 


cH, — CH, 
CH,-CH-NH-CO 
— das Lactam der y-Amino-valeriansiure schmilzt bei 37° und wird durch Natrium 
in Amylalkohol zu «-Methyl-pyrrolidin reduziert (s. S. 174, 175). 

a,«’-Dioxo-Derivate des Pyrrolidins bzw. 4%-Pyrrolins sind die 
Imide der gesattigten bzw. ungesattigten aliphatischen 7-Dicarbonsduren, 
die in Bd. I, Tl. If bei den zugehérigen Sauren behandelt sind, wie: 


«’-Methyl-a-pyrrolidon’? (2-Methy1l-5-oxo-pyrrolidin) 


H.C CH, id HC-—CH 
OC-NH-CO oc. NH- (10) 
Suecinimid Maleinimid 
Crea OLE 
a; 8’ - Dioxo-pyrrolidin ae NH. cm kann wegen seiner Analogie mit 
1 GasrigL, B. 22, 3838 (1889); 38, 2412 (1905). — Gaprier, Maass, B. 32, 


1271 (1899). — Tarer, M. Srern, B. 33, 2224 (1900). — Tarer, Wassmuru, B. 40, 
2831 (1907). — Gansser, H. 61, 59 (1909). 

N-Phenylderivat: Anscutirz, Beavis, A. 295, 39 (1897). — Batu, Taret, 
B. 32, 74 (1899). 

Thiopyrrolidon: Target, Lavaczex, B. 38, 1592 (1905); 40, 2842 (1907). 


: CH CH(OH) 3 
6-Oxy-pyrrolidon CH, NH-CO : E. Fiscuer, Gépprertz, B. 43, 3277 
(1910). 
2 Tarver, B. 19, 2416 (1886); 20, 249 (1887); 22, 1860 (1889), — Srnrrer, 


Taret, B. 27, 2313 (1894). 
3,6-Dimethyl-a-pyrrolidon: Braise, C. r. 128, 676 (1899). — «’,8,6-Tri- 
methyl-«-pyrrolidon: Hatter, Bauer, C. r. 158, 1086 Shea 


Uber Homol d Ami lid eee 
r -pyrrolidons ee 
er Homologe des f-Amino-py H,C- NH-CO 


M. Koun, M. 29, 497 (1908). — M. Koun, Bum, M. 30. 729 (1909), 
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der Tetronsiure (vgl. S. 65) als Tetramsiiure bezeichnet werden. Die Verbindung selbst 
kennt man noch nicht, wohl aber einige Homologe bzw. Derivate von Homologen’. 


Nichthydrierte Carbonsauren des Pyrrols. 


Neben den exocyclischen Ketonen (vgl. 8. 183 ff.) bilden die Carbon- 
siuren? die zahlreichste Klasse von Pyrrol-Derivaten. Auch sie sind 
durch mehrere, recht verschiedenartige Bildungsreaktionen zugang- 
lich und. wurden daher vielfach als Ubergangsprodukte benutzt. 

Unter den Reaktionen, welche von aliphatischen Kérpern xu Pyrrol- 
carbonséuren fiihren, ist zunachst die Umwandlung der Schleimsaure beim 
Erhitzen ihres Ammoniumsalzes bzw. ibrer Aminsalze hervorzuheben, 
deren Verlauf schon in der Einleitung (S. 147—148) dargelegt wurde. — 
Sodann kommt die Einwirkung von Ammoniak auf 1.4-Diketon-carbon- 
siuren in Betracht, fiir welche ein durch die Zuganglichkeit des Aus- 
gangsmaterials besonders wichtiges Beispiel die Umwandlung des Diacet- 
bernsteinsdureesters (vgl. Bd. I, Tl. Il, 8S. 1209) in 2.5-Dimethyl-pyrrol- 
dicarbonsiure-(3.4) (S.191) bietet®. — Auch die Kombination von Ketonen 
mit Isonitroso- bzw. Amino-ketonen (vgl. S. 1485—149) ist fiir die Syn- 
these von Pyrrol-carbonséuren mehrfach zweckdienlich gemacht worden, 
indem man Ketonsdureester als Ketoverbindungen anwendete* (Beispiele 
s. in den Gleichungen auf S. 165 und 170). — Endlich ist noch die 
Kinwirkung von Ammoniak und «-Chlorketonen auf Acetessigester® zu 
erwahnen, z. B.: 

CH,Cl CH,-CO-0C,H, HCl CH 
cu,-co + N5s+* Go.cn, i 


GH—C-C0-00,H,, 
 2H,0  CH,-C-NH-C-CH, 


Priparativ ebenso wichtig wie theoretisch interessant sind die Reak- 
tionen, welche die Hinfiihrung von Carboxyl in den Pyrrol-Kern gestatten. 
Kine auffallige Analogie der Pyrrole mit den Phenolen (vgl. S. 149—150) 


' Conran, Gast, B. 32, 139 (1899). — Conrap, Hocg, B. 32, 1199 (1899). — 
Gasrict, B. 46, 1329ff. (1913). — Priner, B. 46, 1712 (1913). 
Derivat des o,6-Dioxo-pyrrolidins: L. J. Smon, C. r. 147, 126 (1908). 


Derivate von 5-Acyl-2-oxo-pyrrolidinen CH, ee 
R-CO-CH-NH-CO 
Kiarine, L. Franz, B. 42, 3952 (1909). 
CO———CH:-CO-CH, : 


N-Methyl-4-acetyl-2.3.5-trioxo-pyrrolidin - 
CO-N(CH,).-CO 
Mumm, Bereett, B. 45, 3153 (1912). 

* Allgemeines iiber Bildung, Verhalten, Struktur nebst Nachweisen der dlteren 
Literatur s. in Cramicians Vortrag, B. 3'7, 4240—4244 (1904). 

® Vgl. auch: Korscuun, B. 38, 1125 (1905). — Wuusrirrer, C. H. Crarxez, 
B. 47, 299 (1914). 

“ Vel. auch: Pitory, Wine, B. 45, 2586 (1912); 46, 1598 (1913). — Pirory, Buémerr, 
B. 45, 3749 (1912), — Prory, P. Hirscu, A.395, 70 (1918). — Vecont, G. 44, I, 477 (1914). 

5 Hantzscu, B, 23, 1474 (1890). — Fetsr, B. 35, 1589, 1545 (1902). — Prancuer, 
R. A. L. [5] 18, I, 41 (1904). — Korscuun, B. 37, 2196 (1904); 38, 1126 (1905). BL 
[4] 3, 593 (1908). — Vgl. ferner Brnany, B. 44, 494 (1911). 
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tritt darin zutage, daB man sie in (arbonsiuren durch dieselben Prozesse 
iberfiithren kann, mit deren Hilfe Phenol-carbonséuren aus Phenolen ge- 
winnbar sind: Erwarmen von Pyrrolkalium im Kohlendioxyd- Strom, Er- 
hitzen von Pyrrol mit Ammoniumcarbonat-Lisung i im geschlossenen Rohr, 
Kinwirkung von Tetrachlormethan auf Pyrrol in Gegenwart von alkoho- 
lischem Kali. Zu diesen Prozessen ist neuerdings noch die Kinwirkung 
von Kohlendioxyd auf Pyrryl-magnesiumjodid (vgl. S. 181) getreten. 

Die Umwandlung von Seitenketien in Carboayle gelingt bei den Alkyl- 
pyrrolen nicht durch Kaliumpermanganat, wohl aber durch schmelzendes 


Kali, z. B.: 
HN< C,H,-CH(CH,),. ——» HN<C,H,-CO,H: 


auch hierdurch wird man an das Verhalten der Phenole mit Seiten- 


ketten erinnert. — Die exocyclischen Ketone lassen sich durch Kalium- 
permanganat (vgl. dazu S. 184—185) zu Ketonsaiuren oxydieren, z. B.: 
HN<0,H,-CO-CH, ——>» HN<C,H,-CO-CO,H. 


Aus dem Verhalten der Carbonsduren sei erwahnt, daB diejenigen, 
welche Carboxyl in «-Stellung enthalten, durch Erhitzen mit Essigsaure- 
anhydrid in dimolekulare Anhydro-Verbindungen iibergefiihrt werden, z. B.: 


» HC--—C-CO.0H ee a CO-N-CH:CH _ 
HC: CH-NH 7<® > HO: CH:N-CO-C=—=CH 


Diese Anhydride nennt man ,,Pyrokolle“, da ihr einfachster Vertreter 
(S.190) zuerst bei der trockenen Destillation des Leims erhalten worden ist. 

Das Carboxyl spalten die Pyrrol-carbonsdéuren, welche Carboxyl in 
direkter Bindung mit dem Pyrrol-Kern enthalten, beim Erhitzen sehr 
leicht ab?; vielfach erfolgt dies schon beim Kochen mit Wasser. Uber 
Carboxyl-Abspaltung und-Alkyl-Einfihrung durch Erhitzen der Ester 
mit Natriumalkylat vgl. S. 163 sub b. 

; 2 5 “ HOCH 
Pyrrol-c-carbonsiure?(,,¢-Carbo-pyrrolsaure ) HO.NH-G. CO,H 


ist aus Pyrrol durch die oben erwahnten Reaktionen (Erhitzen mit 
Ammoniumcarbonat, Einwirkung von Tetrachlormethan), aus «-Methyl- 
pyrrol durch schmelzendes Kali gewonnen worden. Beweisend fir die 


1 Uber Verhalten der Pyrryl-fettsiuren (vgl. S. 192) bei der Destillation s. 
H. Fiscuer, Rise, H. 91, 184 (1914). 

* Scuwanert, A. 116, 270, 274 (1860). — Were, Cramicran, M. 1, 286 (1880). 
— Cramician, B. 14, 1055 (1881). — Cramrcran, Sper, B. 17, 104, 1150, 1437 (1884); 
19, 1962 (1886). — Anpgrum1, B. 22, 2503 (1889). — Anozu, G. 22, II, 5 (1892). 
— Bamspercer, Dsrerpsian, B. 33, 542 (1900). — Prccrnini, Satmom, G. 32, II, 246 
(1902). — Prorer, Sremmann, B. 35, 2530 (1902). — Kuotinsxy, Picrer, B. 37, 2798 
(1904). — Mazzara, Boro, G. 35, II, 104 (1905). — B. Oppo, G. 39, I, 656, 657 
(1909). — E. Fiscuer, van Styxe, B. 44, 3166 (1911). — B. Oppo, Moscuini, G. 42, 
II, 244 (1912). — E. Fiscurr, Gertacn, B. 45, 2453 (1912). — Benary, SicserMann, 
B. 46, 1363 Anm. (1913). 
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a-Stellung des Carboxyls ist die Bildung ihres Amids aus schleimsaurem 
Ammonium (vgl. 8.147—148). Fiir die Darstellung am bequemsten ist die 
Umsetzung des Pyrryl-magnesiumjodids (bzw. -bromids) in der Kilte bzw. 
gelinder Warme mit Kohlendioxyd oder mit Chlor-ameisensdureestern, 
welche im ersten Fall zur freien Sdure, im zweiten zu ihren Hstern 
fuhrt. Die Saure krystallisiert aus wiBrigem Alkohol in kleinen weiBen 
Saulen, nimmt beim Trocknen eine metallisch graue Farbe an und 
schmilzt im geschlossenen Réhrchen bei ca. 190° unter Zerfall in Pyrrol 
und Kohlendioxyd. Ihre waBrige Lésung reagiert sauer und scheidet 
beim Erwirmen mit Mineralsiuren unter Kohlensiure-Entwicklung 
Pyrrolrot aus. K = 0-00403 (vgl. dazu in Kap. 8 Carbonsauren der 
Indol-Reihe).. Mit Eisenchlorid gibt sie eine kraftige Rotfarbung. — Ihr 
Methylester schmilzt bei 73°, farbt sich mit Eisenchlorid nicht und gibt, 
in heifem Wasser geldst, bei Kinwirkung von Bromdampf Tribrom-pyrrol- 
a-carbonsiuremethylester HN<C,Br,-CO-OCH, (Schmelzp. 209—210%. 
Salpetersiiure fiihrt ihn in zwei isomere Nitro-pyrrol-carbonsaureester 
iiber, wihrend die freie Siure bei Behandlung mit Salpeterséure Kohlen- 
dioxyd abspaltet und Dinitro-pyrrole (vgl. S. 179) liefert. 

Das Pyrokollt C,,H,0,N, — ihr dimolekulares Anhydrid, Strukturformel 
s. S. 189 — krystallisiert aus Eisessig in fast farblosen, perlmuttergliinzenden 
Bl&ttchen und ist in kaltem wie heiBem Wasser unldéslich. Es sublimiert bei hoher 
Temperatur, ohne vorher zu schmelzen; im geschlossenen Réhrchen beobachtet man 
den Schmelzp. 267—269° (unkorr.). Beim Kochen mit Kalilauge wird es zu Pyrrol- 
«-carbonsiure aufgespalten. Durch Halogene und durch Salpetersiure wird es in 
Substitutionsprodukte iibergefiihrt, die sich zu Halogen- bzw. Nitro-Derivaten der 
Pyrrol-c-carbonsiiure aufspalten lassen. 

Die Pyrrol-8-earbonsiure® ist bisher nur sehr wenig untersucht. Sie ent- 
steht aus Pyrrolkalium durch Erhitzen im Kohlendioxyd-Strom bei etwa 200°, des- 
gleichen aus Pyrryl-magnesiumbromid und CO, bei 250—270° Sie krystallisiert in 
feinen Nadeln, schmilzt im zugeschmolzenen Réhrchen unter partieller Zersetzung 
bei 161—162° und ist viel unbestindiger als die «-Siure; schon beim Liegen an 
der Luft und beim Kochen der wiBrigen Lisung firbt sie sich rot und spaltet 
Kohlensiiure ab. 

Pyrrol-«,«’-dicarbonsiiure® [Pyrrol-dicarbonsiure-(2.5)] kann aus dem 
Pyrrylen-bis-methylketon (S. 185) erhalten werden, indem man dieses zuniichst 


* Were, Cramician, M. 1, 281 (1880). — Cramician, Danesr, G. 12, 28 (1882). 
— Cramictan, Srtser, B. 16, 2388 (1883); 17, 103 (1884). G. 18, 320, 403° (1883). 

Homologes: Maenanint, B. 21, 2877 (1888); 22, 35 (1889). 

* Cramictan, M. 1, 626 (1880). B. 14, 1055 (1881). — B. Oppo, Moscuim1, G. 42, 
II, 255 (1912). — Vgl. auch Dennsrepr, Zimmermann, B. 20, 855 (1887). 

Uber Homologe der Pyrrol-3-carbonsiure vgl. z. B.: Knorr, B. 18, 1565 
(1885). A. 236, 326 (1884), — Hanrzscn, B. 23, 1475 (1890). — Anaent, G. 22, II, 
12, 14 (1892). — Kworr, H. Lance, B. 35, 3007 (1902). — Ossirow, Korscuon, 
C. 1903, II, 1281. — Korscuvy, C. 1903, II, 1281. B. 37, 2191 (1904); 38, 1129 
(1905). Bl. [4] 3, 593 (1908). — Korscuuy, Trepninew, C. 1903, II, 1281. — 
Benary, B. 44, 493 (1911). — H. Fiscuer, W. Zimmermann, H. 89, 166 (1914). 

$ Cramrcran, Sitper, B. 19, 1958 (1886); 20, 2594 (1887). — Prcret, Srein- 
wany, B. 35, 2583 (1902). — E. Fiscusr, B. 46, 2506 (1913). 
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mit Kaliumpermanganat zu Carboxy-pyrryl-glyoxylsiiure oxydiert, die dann durch 
schmelzendes Kali weiteroxydiert wird: 


HC——CH HC——CH HC—— CH 
CH;-CO-C C-CO-CH, —» HO,C-C C-CO-CO,H —» HO,C-C C-CO,H. 
ee ees ee 
NH NH : NH 


Sie krystallisiert aus wasserhaltigem Weingeist in farblosen Nadeln und wird yon 
kochender Salzsiure unter Rotfiirbung aufgenommen; gegen 260° schwarzt sie sich 
und zersetzt sich unter partieller Sublimation in Pyrrol und Kohlendioxyd. Uber 
Bildung ihres N-Phenyl-Derivats aus schleimsaurem Anilin s. S. 147—148. Im 
Gegensatz zur Pyrrol-«-monocarbonsiure wird sie durch Natriumamalgam leicht 
unter Aufnahme von zwei Wasserstoffatomen reduziert. 

Die Pyrrol-dicarbonsiiuren mit anderer Carboxyl-Stellung sind nur in Form 
von Homologen' bekannt. Unter ihnen sei die 2.5-Dimethyl-pyrrol-dicarbon- 
sitiure-(3.4) 2 Po ae ie 

H,C-C-:NH.C-CH, 
durch Einwirkung von Ammoniak auf Diacet-bernsteinsiiureester leicht bereitet 
werden kann (vgl. S. 188); die freie Sdiure krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in 
langen Nadeln und schmilzt bei 250—251°, indem sie glatt in Kohlendioxyd und 
2.5-Dimethyl-pyrrol (S. 166) zerfallt. Interessant sind die N-Oxy- und N-Amino- 
Derivate, zu denen man gelangt, wenn man statt Ammoniak das Hydroxylamin oder 
Hydrazin (bzw. substituierte Hydrazine) auf den Diacet-bernsteinsiureester einwirken 
1aBt (vgl. dazu Bd. I, Tl. II, $.1209). Der 1-Oxy-2.5-dimethyl-pyrrol-dicarbon- 
C,H,0-CO-C ——— C-C0-00,H, 

H,C-C-N(OH)-C-CH, 
praichtig, schmilzt bei 98—100°, besitzt ausgesprochen saure Eigenschaften und lost 
sich demgem48 leicht in verdiinntem Alkali. An dem 1-Amino-2.5-dimethyl- 

Pe dimes dint slectejtae ee ee 
pyrrol-dicarbonsdure-(3.4)-didthylester H,C-C-N(NH,)-C-CH, 


hervorgehoben, deren Diiithylester (Schmelzp. 99°) 


siure-(3.4)-diithylester’® krystallisiert 


(Schinelzp. 102—103°) hat Bitow sebr eingehend das Verhalten der am cyclisch ge- 
bundenen Stickstoff haftenden Aminogruppe verfolgt. Bei der Behandlung mit Natrium- 
nitrit in saurer Lésung wird sie nicht diazotiert, sondern als Stickoxydul abgespalten 
und durch Wasserstoff ersetzt. Sie kondensiert sich mit Aldehyden und Ketonen viel 
weniger leicht, als diz Aminogruppe primarer Amine R- NH, oder sekundirer Hydrazine 
RR’N-NH,. Bemerkenswert ist die geringe Basizitat: der N-Amino-ester lést sich 
zwar leicht in konzentrierter Salzsiure, wird aber aus dieser Lésung durch Wasser 
wieder unverindert ausgefallt. Seine in groBer Zahl hergestellten N-Acyl-Derivate, 


1 Uber 2,4-Dimethyl-pyrrol-dicarbonsiiure-(3.5) s.: Knorr, A. 236, 317 
(1886). — Maananini, B. 21, 2874 (1888). — Aneeri, G. 22, IT, 15 (1892). — Knorr, 
K. Hess, B. 45, 2629 (1912). 

2 Kyorr, B. 18, 302, 306, 1558 (1885). — Anceni, G. 22, II, 16 (1892). — Paat, 
Hirer, B. 80, 1995 (1897). — Knorr, Rasze, B. 33, 3803 (1900). — Biiow, B. 38, 
189 (1905). — Ross, (+. 36, II, 866 (1906). 

8 Knorr, A. 236, 296 (1886). — Brarse, C. r. 158, 1686 (1914). 

4 Kworr, A. 236, 294 (1886). — Birow, B. 35, 4311 (1902); 37, 2424 (1904); 
38, 2366, 3914 (1905); 41, 4163, 4167 (1908); 42, 3311 (1909). — Btuow, Savrer- 
meister, B. 39, 647 (1906), — Biow, Werpuicn, B. 39, 3372 (1906). — Buitow, 


Kuieemann, B. 40, 4749 (1907). 


a. ay AL . D2 irae « + oe SP Ee a ee SP eo ey ee Oe ee ee 
ME it b. Ba . * eee ee en pe ay © NemaeT ee Ete Wate ie 
z - N $ f - 4 “7 ’ fs +s Ss De a 
t 1 pain 
N s x ‘ 


192 Pyrryl- Fettsduren. 


C(CH,): C-CO-OC,H, 
C(CH,): C-CO-OC,H; 
schaften: sie werden selbst von verdiinnten Laugen aufgenommen und durch Kohlen- 
siure wieder ausgefallt; der Abspaltung des Acyls durch Alkali setzen sie einen 
auffallend groBen Widerstand entgegen. 

Der Triithylester der 2-Methyl-pyrrol-tricarbousture-(3.4.5)* entsteht 
durch Kondensation von 6-Amino-crotonsiureester mit Dioxo-bernsteinsiureester und 
Reduktion des Kondensationsproduktes in Kisessig mittels Zinkstaubs: 


wie C,H,-CH,-CO-NH-N zeigen schwach saure Eigen- 


C,H,0-CO-CH 0C-CO-00,H, _  GH,0-CO.C——C-00-0G,H, | 
H,C-C-NH, | 00-CO-00,H, H,C-C-NH-C.CO-00,H, ’ 
er schmilzt bei 104°. 


Die bisher behandelten Carbonsiuren enthalten ihre Carboxyle 
direkt in den Kern eingefiigt. Carbonsiuren, deren Carboxyle in Seiten- 
ketten stehen?, — ,,Pyrryl-Fettsiuren“ — haben in neuerer Zeit 
groBes Interesse erlangt, da man ihnen beim Abbau des Blut- und des 
Gallenfarbstoffs begegnet ist. Pinory machte die wichtige Beobachtung, 
daB bei der reduktiven Aufspaltung des Blutfarbstoffs auBer den Pyrrol- 
basen (vgl. S. 167 ff.) auch saure, der Pyrrolgruppe angehérige Spalt- 
stiicke gebildet werden. Es gelang ihm — zuerst aus Hamatoporphyrin 
durch Zinn und Salzsaéure, spater direkt aus Himin durch Jodwasser- 
stoff und Phosphoniumjodid — eine Saure C,H,,0,N zu gewinnen, die 
er Phonopyrrol-carbonsdure*® (von gévog = vergossenes Blut) nannte. 
Sie ist eine farblose, in Nadeln krystallisierende Substanz, schmilzt bei 
125°, wird von Wasser maBig leicht zu einer stark sauer reagierenden 
Lésung aufgenommen, die sich an der Luft rapid dunkelrot farbt, und 
hefert ein Pikrat C,,H,,O,N, vom Schmelzp. 157° Durch Kinwirkung 
von salpetriger Saiure verwandelt sie sich in eine farblose Verbindung 
C,H,,0,N,, welche bei 221° zu sintern beginnt und bei 246° unter 
lebhafter Gasentwicklung schmilzt; die Verbindung ist ein Oxim der 
,Zweibasischen Hamatinsiure“ C,H,O,N (s. u. Formel I), da sie in diese 
Saure (vgl. Bd. I, Tl. Il, S. 465) durch Kochen mit verdiinnter Schwefel- 
sdure tibergeht. Hieraus darf man den SchluB ziehen, daB die Phono- 
pyrrol-carbonsiure selbst nach einer der Formeln II oder III zusammen- 
gesetzt ist (vgl. dazu S. 164 tiber die Hinwirkung von salpetriger Saure 


* Feist, B. 35, 1559 (1902). 

® Uber die einfachste Siure dieser Art — Pyrryl-essigsiure HN<C,H,-CH,- 
CO,H — s. Piccornmi, R. A. L. [5] 8, I, 314 (1899). 

* Puory, A. 366, 245, 255 (1909); 377, 315 (1910). — Pmory, Merzsacuer, 
B. 42, 3253 (1909). — Pmory, Quirmann, B. 42, 4693 (1909). — H. Fiscuer, Mryer- 
Bretz, H. 75, 240, 251 (1911); 82, 102 (1912). — Pmory, Dormann, A. 388, 814, 
322 (1912). B. 45, 2592 (1912); 46, 1004 (1913). — H. Fiscuer, Krotpreirrsr, H. 82, 
267, 269 (1912). — H. Fiscuer, Barruotomius, B. 45, 1815, 1920 (1912). H. 88, 
58, 66 (1913). — H. Fiscuer, Rise, B. 45, 3279 (1912). — H. Fiscner, B. 46, 1577 
(1913), — Pmory, J. Srocx, Dormann, B. 47, 402, 405 (1914). 
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1) H,C Cs C=C ¥ CH, = CH, « CO,H Il) H,C < C—O: CH, : CH, * CO,H 
06 G0 A H,c-C GH 
ENA 
‘~ NE NH 
1 HsC-C-—C-CH,-CH,-CO,H 
, HC C-CH, 

ae 
NH 


auf Pyrrolkérper). Sie ist also jedenfalls eine 8-[ Dimethyl-@-pyrryl]- 
propionsaure. 

AuBer der Phonopyrrol-carbonséure entstehen bei der Reduktion 
des Himins mit Jodwasserstoff und Kisessig noch andere nahestehende 
Sduren, von denen die ihr isomere Isophonopyrrol-carbonsaure (s. u.) und 
zwei ihr homologe Sauren C,,H,,O,N krystallisiert erhalten wurden. 
Vou letzteren wird die eine Xanthopyrrol-carbonsiure! genannt; sie 
schmilzt bei 108°, gibt ein Pikrat vom Schmelzp. 143° und liefert mit 
salpetriger Sdure ein Oxim 0,H,,0,N,, verliert also zwei Kohlenstoffatome 
bei dieser Reaktion. Die andere? — Phonopyrrol-carbonsiure d — 
schmilzt bei 94°, gibt ein bei 132° schmelzendes Pikrat und ist vielleicht 
identisch mit der 2.3.5-Trimethyl-pyrryl-4-propionsaure (s. u.). 

Die Isophonopyrrol-carbonsiure® C,H,,0,N ist nicht nur aus 
Hamin, sondern auch (und zwar zuerst) aus Bilirubin durch Reduktion 
mit Jodwasserstoff und Phosphoniumjodid in Kisessig erhalten worden. 

Sie schmilzt bei 140°, gibt ein Pikrat vom Schmelzp. 146° und mit 
salpetriger Saiure ein bei 210° schmelzendes Oxim C,H,,O,N,, das ver- 
schieden ist von der isomeren, aus Phonopyrrol-carborsaure entstehenden 
Verbindung (s. S. 192), aber gleich dieser durch warme Schwefelsadure in 
Hamatinsaiure tbergefihrt wird. Der Isophonopyrrol-carbonsaure kommt 
also eine der Formeln II oder III (s. 0.) zu, und zwar diejenige, welche 
der Phonopyrrol-carbonsiure nicht zugehort. 

Die Phonopyrrol-carbonsiure (S. 192—193) lt sich durch Erhitzen mit 
Natriummethylat in Methylalkohol auf ca. 230° in eine homologe Siure ver- 
wandeln (vgl. dazu S. 161—162), welche 6-[2.3.5-Trimethyl-pyrryl-(4)]-propionsiure+ 
H,C-C——-C- CH, -CH,-C0,H 
H,C:C-NH-C-CH, 
schmelzendes Pikrat C,,H,,0O,N, liefert. Dieselbe Saiure entsteht auch aus Bilirubin 
durch- Erhitzen mit methylalkoholischer Natriummethylat-Lésung und in schlechter 
Ausbeute aus Himin durch methylalkoholische Kaliummethylat-Lésung bei 220—230°. 


sein muB, bei 89° schmilzt und ein bei 129—130° 


1 Prtoty, Dormany, A. 388, 315, 324 (1912). B. 46, 1002 (1918). 

2 Pirory, Dormann, B. 46, 1007 (1913). 

3 Pirory, Taannuauser, A. 390, 196, 206 (1912). — Pitory, Dormann, B. 45, 
2592 (1912); 46, 1004 (1913). — H. Fiscuer, Bartuoromius, B. 45, 1985 (1912). — 
H. Fiscner, Rose, H. 82, 398 (1912); 89, 268 (1914). B. 45, 3275 (1912); 47, 791 
(1914). — Piory, B. 46, 1000 (1913). 

4-H. Fiscuer, Barruotomdus, H. 83, 67 (1913). — H. Fiscuer, Rose, B. 46, 
441 (1913); 47, 795, 796 (1914). H. 87, 39, 43 (1913); 89, 257, 264, 268 (1914); 91, 
185, 189, 190 (1914). 

MuyEr-Jacopson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 13 (September 1914) 
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Sie liefert mit salpetriger Sdure. dasselbe Oxim C,H,,0,N., das aus Phonopyrrol- 
carbonsiure entsteht (vgl. S. 192). Bei ihrer Destillation entsteht Tetramethyl- 
pyrrol (S. 166). 


Ein Oxy-carbonsiureester der Pyrrol-Reihe ist kiirzlich synthetisch durch 
Einwirkung von alkoholischem Kali auf o-Chloracetyl--amino-crotonséureester er- 
halten worden: 

C,H,0-CO-C-CO-CH,Cl _HCl = D C,H;0-CO-C-——CO 

H,C-C-NH, H,C- C-NH- CH, 
C,H,0-CO-C——_C -OH 
H,C-C-NH-CH 


Diese Verbindung! — schwach gelbliche Blattchen, die sich bei 215° zersetzen 
— reagiert tautomer gemi8 Formel I als 3-Keto-5-methyl-pyrrolin-carbon- 
siure-(4)-ester und gemdB Formel II als 3-Oxy-5-methyl-pyrrol-carbonsiure-(4)- 
ester. Sie firbt einen mit Salzsdiure befeuchteten Fichtenspan kirschrot und wird 
in alkoholischer Lésung durch Kisenchlorid braun gefirbt. Zur freien Séure konnte 
sie nicht verseift werden, da durch kochendes alkoholisches Kali Ammoniak ab- 
gespalten wird, wahrend kalte Salzsiure zu bimolekularen Produkten kondensiert. 
Besonders interessant ist, daB sie in kalter wiBriger Lésung durch Eisenchlorid zu 
einem indigoiden Produkt (s. S. 206—207) oxydiert wird. 

Keto-carbonsiuren® sind in gréSerer Zahl bekannt. Als einfachste sei die 
a-Pyrryl-glyoxylsiiure® HN<C,H,-CO-CO,H erwihnt, die aus a-Pyrryl-methyl- 
keton (s. 8.185), sowie aus seDinge reed (vgl. S. 212) Hee Oxydation mit Kalium- 
permanganat erhalten wird und in wasserfreiem Zustand intensiv citronengelb ist, 
wahrend ihr Methylester (Schmelzp. 70—72°) farblos ist. 


= II) 


Hydrierte Carbonsauren des Pyrrols. 


Carbonsauren, welche sich von den Pyrrolinen (vgl. S. 171 ff.) ab- 
leiten, also partiell hydriert sind, kennt man noch nicht in groBer Zahl. 

Eine Pyrrolin-a-carbonsiure* HN<C,H,-CO,H erhalt man, wenn man das 
Amid der Pyrrol-a-carbonsaure (S, 189) bei 35° mit Jodwasserstoffsiiure (D: 1-96) 
unter Zusatz von Phosphoniumjodid 2 Tage lang schiittelt. Sie bildet farblose 
Krystalle, schmilzt bei raschem Erhitzen gegen 235° unter Gasentwicklung und ist 
in Wasser sehr leicht, in absolutem Alkohol sehr schwer léslich. 

Ein Homologes der 4°- Pyrrolin-8-carbonsaure — 2.2.5.5-Tetramethyl- 
pyrrolin-carbonsiure-(3)° — entsteht als Amid durch einen sehr eigentiimlichen 


* Benary, Sitpermann, B. 46, 1363 (1913). — H. Fiscurr, Rise, H. 89, 266 (1914). 

* Vel. z. B.: Cramicran, Sruper, B. 19, 1718, 1958 (1886). — Anaett, B. 23, 
1794 (1890). G. 20, 758 (1890); 22, II, 25 (1892). — Oppo, Moscnini, G. 42, I, 
267 (1912). — ler. H. Wu, B. 46, 2607 (1913), 

8 Cramician, Dennstept, B. 16, 2350 (1883); 17, 2949 (1884). — Aner, G. 22, 
II, 6 (1892). — B. Onpo, B. 43, 1017 (1910). G. 41, I, 254 (1911). 

* EK. Fiscuer, Guukcen B. 45, 2453 (1912). 

Uber synthetische Bildung einer homologen Siaure s.: ZELINSEY, ScuLesInGER, 
B. 40, 2886 (1907). — Scuresinerr, B. 42, 1159 (1909). 

Uber Pyrrolin-«,«’-dicarbonstiure durch Reduktion von Pyrrol-c,«’-dicarbon- 
siiure (S. 190) s. E. Fiscuer, B, 46, 2506 (1918). 

5 Pauty, B, 31, 672 (1898). A. 322, 85 (1902). — Pauty, Rosspacu, B. 32, 2000 
(1899). — Paury, C. Boum, B. 33, 920 (1900). — Pauty, Hiturenscuuipt, B.36, 3371 (4903). 
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ProzeB, namlich durch Einwirkung von kaltem waBrigem Ammoniak auf Dibrom- 
triacetonamin, ein Piperidin-Derivat: 


co co CO-NH, 
BrHC ees —2HBr Sass +NEy seats 
(HC), C\_-C(CH)s (H,C),C\__-C (CH) (HC), Loox, 
-NH t NH NH 
Dibrom-triacetonamin Hypothetischer Zwischen- Tetramethyl-pyrrolin- 
k6rper carbonsdureamid 


Aus dem Amid erhalt man die freie Sdéure durch Verseifung mit kochendem wiB- 


tigem Alkali oder mit rauchender Salzsiure; sie scheidet sich aus heiBem Wasser — 


als glanzendes Pulver ab, schmilzt bei 300° unter Entwicklung von Kohlendioxyd, 
starker Verkohlung und Bildung von Tetramethyl-pyrrolin (S. 173), ist in heiBem 
Wasser bedeutend schwerer ldslich als in kaltem und entfirbt sofort Kalium- 
permanganat in verdiinnt-schwefelsaurer Lésung. Uber Einwirkung von Natrium- 
hypobromit auf das Amid s. §. 186 bei Keto-tetramethyl-pyrrolidin. 
5-0xo0-2-methyl-4?-pyrrolin-carbonsiure-(3)-ester! (Methyl-pyrrolon- 


carbonsaureester) — Formel II, s. u. — entsteht aus dem Einwirkungsprodukt 
“von Ammoniak auf Acet-bernsteinsiureester (I) beim Erhitzen: 
7 C,H,O-CO-CH——CH, NH, C,H,O-CO-C————CH, 
CH,;-CO CO-OC,H, CH,-C-NH, CO-OC,H,; 
= CoH,-OH | Il) C,H,O- CO-C ——CH, ; 
CH;:C:NH-CO 


Als Dioxo-4*-pyrrolin-essigsiure kann die wosymm. Aconit-imidsidure? 
Soe Gol aufgefaBt werden. 

Die vollstdndig hydrierten Carbonsauren der Pyrrol-Reihe — Carboxyl- 
Derivate also des Pyrrolidins und seiner Homologen (vgl. -S. 173 ff.) — 
bilden eine biochemisch auBerordentlich wichtige Gruppe von Pyrrol- 
Abkémmlingen. Mehrere Pflanzenbasen (Stachydrin, Betonicin, Turicin) 
sind als einfache Abkémmlinge solcher Sduren erkannt worden; andere 
(Hygrin, Atropin, Cocain) werden durch Abbau in Derivate von Pyrro= 
lidin-carbonsaiuren iibergefiihrt. Die einfachste hierhergehérige Sdure 
— Pyrrolidin-w-carbonsaure — und ein Hydroxyl-Derivat von ihr nehmen 
an dem Aufbau von Proteinen teil. 

Synthetisch gelangt man zu Pyrrolidin-carbonsdiuren durch Kin- 
wirkung von Ammoniak auf 1.4-Dibrom-Derivate gesattigter aliphatischer 
Carbonsduren *, z. B.: 


H,C-HC—CH, 


ab H,C td HC——CH, 


: NH, = ‘2HBr. 
BRC CARR HC CH Be dees 
HO-CO CO-OH HO-CO NH CO-0H 
1 Emery, A. 260, 137, 144 (1890). 2 Scurérer, B, 38, 3184 (1905). 


8 Vgl.: Witistitrer, v. Sicuerer, B, 32, 1290 (1899). — Wixuistirrer, B. 33, 
1162 (1900). — Wiutsrirrer, Lessinc, B. 35, 2065 (1902). 
: Nees 
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Die Pyrrolidin-c-carbonsiure* [Pyrrol-tetrahydrid-carbon - 
siure-(2)]: 
H,C-—<cu, 
H,0-NH-CH-CO,H 


enthalt ein asymmetrisches Kohlenstoffatom (*) und kann demnach in 
zwei enantiostereomeren, optisch aktiven Formen und in einer d,/-Form 
auftreten. Sie ist zuerst als d,/-Form 1900 synthetisch von W1LisTATTER 
erhalten worden, und zwar aus «@,0-Dibrom-valeriansiure — bzw. aus 
dem fir die Gewinnung dieser Saiure als Zwischenprodukt benutzten 
y-Brompropyl-brom-malonester (vgl. Bd. I, Tl. I, 8. 5183—514) — durch 
Erhitzen mit Ammoniak?, Kurze Zeit darauf (1901) machte Emin FiscuEer® 
die tiberraschende Entdeckung, da8 unter den Aminosduren, welche der 
EiweiBkérper Casein bei der Spaltung mit Salzsaure liefert (vgl. dazu 
Ba. I, Tl. II, S. 728—729), sich die Pyrrolidin-carbonsiure — und zwar 
teils in racemischer, teils in aktiver Form — findet. Dieser Befund 
wiederholte sich spater fiir eine groBe Zahl weiterer Proteine. Angesichts 
der Bedeutung, welche hiernach die Saure fiir die EiweiB-Chemie gewann, 
wurde dann fir sie der kurze Trivialname ,,Prolin® eingefihrt*. 
Aufer jener ersten Syuthese der d,/-Form sind noch mebrere an- 
dere® bekannt geworden. Unter ihnen wird die folgende zur prapara- 
tiven Darstellung empfohlen. Man kombiniert den Phthalimino-malonester 
(Formel I, s.u.; Bildung vgl. Bd. J, Tl. 11, 8S. 770, Textzeile 4—3 v. u.) 
mit Trimetbylenbromid zum y-Brompropyl-phthalimino-malonester (I), 
tauscht in letzterem durch Behandlung mit alkoholischer Natronlauge 
das Brom gegen Hydroxyl aus (III) und verseift darauf erst mit Natron- 
lauge, dann mit Salzsiure, wobei e-Amino-d-oxy-valeriansaiure (IV) ent- 
steht,-die beim Abdampfen mit Salzsaure in d,l-Prolin (V) tibergeht: 


C,H,0+COx C,H,0- COV g CH,-CH,-CH,Br 
C,H,0-CO C,H,0-CO~ < Nic, 0,}C.H, . 
C,H,0-CO.. _ CH, : CH; - CH, OH 

C,H,0-;CO~ ~ \N:{C,0,}C,H, 


CH,-CH,-CH,-OH — 
—> IV) HO-00-HOC SCH OHO) Fa Oe. Hoes CBOE, 


1) >>CH-N{C,0,}C,H, ——> I) 


Seat LLB) 


1 AuBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen vgl. noch z. B.: 
Emmerting, B. 35, 2289 (1902). — Neuere, C. 1904, II, 1486. — E. Scuuuze, 
WintersteIn, H. 45, 51 (1912), —- Lanaugrp, B. 42, 2373 (1909). — Neusera, Kers, 
Bio. Z. 40, 510 (1912). — Dakin, 0. 1918, I, 947. — Yosnimura, Kanar, H. 86, 183 
(1913). — Axsprruanpen, H, 88, 482 (1913). 


* Wiuistitrer, B. 33, 1162 (1900). — Wiiusrirrer, Erruinazr, A. 326, 94, 
104 (1902). 
3 H. 33, 151, 163, 164 (1901). 4 E. Fiscner, Sozunr, B. 37, 2843 (1904). 


° E, Fiscuer, B. 84, 455 (1901). — Sérensen, C. 1905, II, 399. — Sorensen, 
Awnpersen, H. 56, 240 (1908). — E. Fiscner, Zemp.in, B. 42, 1028, 2989 (1909). — 
K. Fiscner, Bouner, B. 44, 1332 (1911). 
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— Auch zu den aktiven Prolinen ist man auf synthetischem Wege gelangt. 
N-m-Nitrobenzoyl-piperidin (VI) wurde durch Kaliumpermanganat zur 
d-[m-Nitrobenzoyl-amino]-valeriansdure (VII) oxydiert, letztere Siure bro- 
miert und das Bromderivat (VIII) durch maBige Einwirkung von’ Alkali 
in N-m-Nitrobenzoyl-prolin (IX) tibergefiihrt; das m-Nitrobenzoyl-prolin 


CH, -CH,-CH, CH, - CH, - CH, 
VI) CH,- N- CH, —> VII) CH,-NH CO-0H 
CO-C,H,-NO, . CO-C,H,-NO, 
CH, : CH, - CHBr CH, -CH,-CH-CO:0H 
——> VIII) CH,-NH CO-0H =, 1x)'CH,-N~ 
CO-C,H,-NO, ~ CO-C,H,- NO, 


konnte nun durch Kombination mit Cinchonin in seine aktiven Kom- 
ponenten zerlegt, die aktiven Nitrobenzoyl-proline darauf durch Salzsaure 
unter Abspaltung von Nitrobenzoesdure in die aktiven Proline ver- 
wandelt werden. 

Bei der Spaltung .von Peoteinen durch Sauren erhalt man! das 
Prolin als Gemisch der d,/-Form mit der /-Form (S, 198). Fir die 
Gewinnung eines solchen Gemisches, das durch Erhitzen mit Barium- 
hydroxyd und Wasser auf 145° véllig racemisiert werden kann, ist 
Gelatine als Ausgangsmaterial vorteilhaft?.. Das durch Alkali aus Pro- 
teinen abgespaltene Prolin® ist gréBtenteils racemisch. Auch durch 
enzymatische Spaltung* von Proteinen-gelangt man zu Prolin bzw. zu 
Polypeptiden (vgl. unten), die durch weitere Zerlegung Prolin liefern. 
Fir eine annihernd genaue Bestimmung der Mengen, in denen Prolin 
bei der Spaltung der einzelnen Proteine auftritt, fehlen einstweilen noch 
zuverlassige Methoden®; ein Parallelismus scheint in dieser Hinsicht zur 
Glutaminsaure zu bestehen, da vielfach aus denjenigen Proteinen, die 
viel Glutaminsfure aufweisen, auch relativ viel Prolin erhalten wurde 
und umgekehrt®. 


1 Vgl.: E. Fiscuer, H. 33, 412 (1901); 38, 157 (1903). — E. Fiscuer, Levene, 
Avrrs, H. 35, 70 (1902). — E. Fiscuer, Appernatpen, H. 36, 272 (1902). — E. Fiscurr, 
Dorrinenavs, H. 36, 470 (1902). — AspeRaaLpEN, Rona, H. 41, 278 (1904). — AxBpER- 
HALDEN, ScuitrennEtM, H. 41, 293 (1904). — Kosssr, Daxm, H. 41, 410, 415 (1904); 
44, 345 (1905). — Neuere, C. 1904, IJ, 1576. — Appzruatpen, H. 55, 236 (1908). 
— van Sryke, B. 43, 3175 (1910). — Foreman, Bio. Z. 56, 1 (1913). — Tamura, 
H. 87, 104 (1913); 88, 194 (1913); 89, 297 (1914); 90, 289 (1914). — Kossez, Ept- 
pacHER, H. 88, 187, 189 (1913). 

? Vgl. E. Fiscuer, ABpERHALDEN, B. 37, 3072 (1904). 

8 Vel. E. Fiscuer, H. 35, 227 (1902). 

4 Vgl.: E. Fiscurr, Asperuarpen, H. 39, 81 (1903); 40, 215 (1904). — 
Minamt, Bio. Z. 34, 257 (1911). — Vgl. auch Appgeuatpen, H. 78, 392, 393, 394, 
395 (1912). 

° Vgl. ApperuaLpeN, Kavrzscu, H. 78, 100 (1912). 

8 Vgl. AsperHaLpEN, Suwa, B. 43, 2152 (1910). 
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198 Racemisches Prolin und aktive Proline. 


Es kénnte fraglich erscheinen, ob das Prolin ein primires Spaltungsprodukt 
der Proteine ist oder erst bei .der weiteren Verarbeitung des hydrolytischen Ge- 
misches aus einem acyclischen 1.4-Derivat der Valeriansdure (etwa Amino-oxy- 
valeriansiure) durch RingschluB8 entsteht. Diese Frage! kann heute — nachdem 
man erhebliche Prolin-Ausbeuten aus Proteinen erzielt hat, ohne daB die Amino- 
siuren jemals mit Mineralsdiuren in Berithrung gebracht wurden, — als dahin ent- 
schieden gelten, daB das Prolin selbst eine Protein-Komponente ist?. 


Die d,i-Saure — racemisches Prolin — krystallisiert aus Wasser 
in krystallwasserhaltigen® Nadeln, die im Vakuum iiber Schwefelsdure 
wasserfrei werden, schmilzt wasserfrei gegen 205°, lést sich in Wasser 
spielend leicht, atich in Alkohol leicht (Unterschied von aliphatischen 
Aminosauren, vgl. Bd. I, Tl. II, S. 733), in Ather nicht. Die waBrige 
Lésung reagiert gegen Tackuans schwach sauer und schmeckt si’. In 
schwefelsaurer Lisung ist das Prolin gegen Kaliumpermanganat bestandig. 
Faulnisbakterien bauen es zu d-Amino-valeriansiure und m-Valerian- 
siure ab‘, 

Das charakteristische Kupfersalz Cu(C;H,O,N), + 2H,O scheidet sich aus 
Wasser in tiefblauen, vierseitigen, metallisch schimmernden Tafeln aus, ist in 
heiBem Wasser leicht, in kaltem schwer léslich, in Alkohol und Chloroform un- 
léslich und wird itiber Schwefelsiure wasserfrei, wobei es zu einem violetten, sehr 
hygroskopischen Pulver zerfallt. Das Pikrat® C,,H,,O,N, schmilzt bei 135—137°. 
Der Athylester HN<C,H,-CO-OC,H, siedet unter 11 mm Druck bei 75—76% 
Mit Phenylisocyanat® gibt d,/-Prolin ein Additionsprodukt, das beim Schmelzen 
oder beim Abdampfen mit Salzsiure Wasser abspaltet und in eine gut krystalli- 
sierende, bei 118° (korr.) schmelzende Verbindung C,.H,,0,N, iibergeht. 


Von den aktiven Prolinen’ dreht dasjenige, welches aus Pro- 
teinen durch Spaltung entsteht, in waBriger, saurer und alkalischer 
Lésung links und wird daher als /-Prolin’ bezeichnet.. Das d-Prolin ist 
synthetisch erhalten worden (vgl. S. 197). 


Die aktiven Proline werden aus Alkohol durch Ather in kleinen Prismen 
gefallt, die in trockenem Zustand recht hygroskopisch sind; im Capillarrohr rasch 
erhitzt, schmelzen sie bei 215—220°. Als héchster Drehwert wurde in wiBriger, 
ca. 5-prozentiger Liésung [a]}° = 81-9° beobachtet. Das Kupfersalz ist in Al- 
kohol léslich (Trennung vom d,/-Salz, s. 0.) und scheidet sich daraus bei langsamer 
Krystallisation in dunkelblauen tafelartigen Krystallen ab. Schmelzpunkt des 
Pikrats: 153—154°, des Phenylisocyanat-Anhydroderivats: 144° 


1 Vgl.: E. Fiscuer, H. 33, 169 (1901). -— E. Fiscuer, Apperuatpen, H. 40, 216 
(1904). — E. Fiscnzr, Bouner, H. 65, 118 (1910). — E. Fiscuer, Lonpon, H. 78, 
898 (1911). — Aatmda nt Re: H. 78, 96 (1912). 

? Uber die Art der Bindung in den Protein-Molekiilen vgl. KosseL, GawriLow, 
H. 81, 276 (1912). 

* Vgil.: Witisrirrer, Erruineer, A. 326, 105 (1903). — Ackermann, Z. B. 57, 
105 (1912). 

* Nevsera, Bio. Z. 37, 490 (1911). — Ackermann, Z. B. 57, 104 (1912). 

5 ALexanpRow, H. 46, 17 (1905). ° K. Fiscuer, B. 34, 460 (1901). 

7 Vegl.: E. Fiscuer, H. 33, 164 (1901); — E. Fiscuer, Bercett, B. 35, 3783 
(1902). — ALrxanprRow, i. 46, 17 (1905). — E. Fiscuer, Rei, A. 368, 122 (1908). 
— E. Fiscuer, Zempitiy, B. 42, 2994, 2996 (1909). 
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Hygrinsdaure. 199 


Polypeptidartige Derivate des Prolins! wurden synthetisch 
bereitet, sowie als Produkte des Abbaus von Proteinen beobachtet. So 
entsteht durch Hydrolyse des Gliadins mit heiBer verdiinnter Schwefel- 
saure das J-Prolyl-i/-phenylalanin: 


aa iaestaey CH,- C,H, 
*” NH - CH-CO-NH-CH -CO,H 


[perlmutterglanzende Prismen, bei 247° (unkorr.) schmelzend]. 
Auch die N-Methyl-Derivate der Pyrrolidin-w-carbonsdure: 


+ H,0 


H,C——_CH. H,C-——CH. 
I) 2 | 2 ; ID = e 2 
H,C\ . JCH-CO-0H H,C\__CH-CO 
N N——O 
an 
CH; H,C * “CH, 


sind wichtige Verbindungen. Das Monomethyl-Derivat I ist ein Abbau- 
produkt des Alkaloids ,,Hygrin“ (vgl. S. 185—186), das betainartig kon- 
stituierte Dimethyl-Derivat (II) ist eine in mehreren Vegetabilien fertig 
vorkommende Substanz: das Stachydrin. 

Hygrinsadure® (N-Methyl-pyrrolidin-a-carbonsiure, Formel I, s. 0.) 
wurde von LizsErMann aus Hygrin und aus Cuskhygrin durch Oxydation mit Chrom- 
sdure erhalten, von Witusratrer auf folgendem Wege synthetisiert: 


Bars Cis : H,N-CHy He CH, 
H,C\___‘CBr(CO-00,Hs)> H,0. _C(CO-NH-CH8,), 
Br N 
y-Brompropy]- brom-malon- OH 
ester (vgl. Bd. I, TI. II, a 
S. 514, Z. 1—3 v.o.) 
eircce mit ea (CBs 
onz. Salzsdure 
FT a canP aart gl H.C. _-CH-CO-0H 
| 
CH, 
Die d,/-Saure krystallisiert mit 1 Mol. Wasser, das bei 60° rasch abgegeben wird, 
schmilzt -bei 164—169° und ist in Wasser und Alkohol spielend leicht, in Ather 
nicht léslich. Beim Erhitzen tiber den Schmelzpunkt spaltet sich die Hygrinsaure 
in Kohblendioxyd und das N-Methyl-pyrrolidin (S. 175); kleine Mengen lassen sich 
aber bei vorsichtigem Erhitzen unzersetzt destillieren. Auch beim Kochen der 
wiBrigen Lésung mit Goldchlorid erfolgt Kohlensiure-Entwicklung (unter Aus- 
scheidung von metallischem Gold und Bildung eines schwerléslichen Golddoppel- 


1 Vgl.: E. Fiscuer, Suzoxr, B. 37, 2842 (1904). — E. Fiscner, ABDERHALDEN, 
B. 37, 3071 (1904); 40, 3545 Anm., 3557 (1907). — Levens, Bearry, B. 39, 2060 
(1906). — E. Fiscuer, Reir, A. 363, 118 (1908). -- E. Fiscnen, Luniax, B. 42, 4752 
(1909). — Levene, B. 43, 3168 (1910). 

2 Liespermann, Kijurine, B. 24, 409 (1891). — Lizsermann, Cysursxi, B. 28, 
580 (1895); 29, 2050 (1896). — Wiuerdrrer, B. 33, 1160 (1900). — Witisrirrer, 
Ertuincer, A. 326, 91 (1903). — E. Scuuxnze, Trier, H. 67, 89 (1910). — Tuer, 
H. 67, 324 (1910). — Enozzaxp, Z. B. 68, 471 (1914). 
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200 Stachydrin. 


salzes). Das Kupfersalz Cu(C,H,,0,N), ist in Chloroform léslich (Unterschied 
vom d,-Prolin-kupfer, S. 198), wird daraus durch Ather in hellblauen Nadeln ge- 
fallt, beginnt sich gegen 200° zu entfirben, ist bei 210° vollstandig entfarbt und 
zersetzt sich bei 220° unter starkem Aufschiumen. Hygrinsdure-athylester ist 
ein farbloses, stark alkalisch reagierendes Ol, siedet unter 12 mm Druck bei 76° 
und ist in kaltem Wasser sehr leicht, in heiBem ziemlich schwer ldslich; er ver- 
einigt sich mit Methyljodid zu einem Jodmethylat, das beim Kochen mit Natron: 
lauge keine Ringspaltung erleidet (vgl. S. 201 das andere Verhalten des von einer 
6-Carbonsiure sich ableitenden Jodmethylats), sondern einfach zum Natriumsalz 
(Hs@)s< 5 7 CHC 0+ ONs) CH, 


| Ege 02 Romeeewenn3)2 2 
verseift wird. 


Das Stachydrin? — Formel II auf 8.199 — entdeckte 1890 
v. Puanta in den Wurzelknollen von Stachys tuberifera und chakteri- 
sierte es 1893 naher in Gemeinschaft mit E.Scuunzz. Spater wurde 
es auch in den oberirdischen Teilen der genannten Pflanze, in den 
Blattern der bitteren und der siiBen Orange, in Citronenschalen, in den 
Bliiten von Chrysanthemum cinerarii folium Bocc. (,,dalmatinisches 
Insektenpulver“), in den Bliiten und Blattern von Chrysanthemum sinense 
Sabin und im Kraut von Galeopsis grandiflora Lam. beobachtet. Die 
aus diesen Vegetabilien isolierte Verbindung war in einigen Fallen 
optisch inaktiv, in anderen linksdrehend. Ihre Konstitution als Methyl- 
. betain der Hygrinsiure ergibt sich daraus, daB sie bei der Destilla- 
< tion sich in den Hygrinsiure-methylester umlagert (wobei daneben in- 
folge weitergehender Zersetzung Trimethylamin entsteht), und daB sie 
synthetisch erhalten wird, wenn man das Jodmethylat des Hygrinsiure- 
esters (s. 0.) mit Silberoxyd entjodet. Im Gegensatz zum Prolin (vgl. 8.19%) 

wird sie durch Faulnisbakterien nicht verandert. 

Das d,/-Stachydrin C,H,,0O.N + H,O bildet farblose zerflieBliche Krystalle, 
verliert bei 100° den gréBten Teil des Krystallwassers, wird sehr leicht von Wasser 
zu einer neutral reagierenden Loésung aufgenommen und besitzt einen unangenehm 
siiBlichen Geschmack; es schmilzt wasserfrei bei 235° unter Umlagerung (s. 0.). Sein 
Hydrochlorid C,H,,0,NCI bildet groBe, in Wasser leicht lésliche, aber nicht zer- 
flieBliche Prismen, lést sich auch in kaltem absolutem Alkohol und reagiert stark 
sauer; das Chloroaurat C,H,,O,NCl + AuCl, bildet vierseitige, gelbe Blittchen. 

Die einfachste #-Carbonsiure des Pyrrolidins ist bisher nicht 
bekannt. Aber ein Homologes — die 2.2.5.5-Tetramethyl-pyrrolidin- 
carbonsiure-(3) H,0-——CH-C0,H 


(H,C),C-NH-C(CH,), 
A — ist aus der entsprechenden Pyrrolin-carbonsiure (S. 194—195) er- 


1 y. Pianta, B. 23, 1700 (1890). — v. Pianta, E, Scuuizz, B. 26, 9839 (1893). — 
Jauns, B. 29, 2065 (1896). — Herzic, H. Meyer, M. 18, 389 (1897). — E. Scuuxze, 
Trier, B. 42, 4654 (1909). H. 59, 233 (1909); 67, 50, 56, 59 (1910); 69, 326 (1910); 
76, 266, 267, 275 (1911). — Enosranp, B. 42, 2965 (1909). Ar. 247, 463 (1909). 
H. 67, 403 (1910). —- Trier, H. 67, 324 (1910). — Yosuimura, Trier, H. 77, 290 
(1912). — Yosumura, H. 88, 334 (1913). — Ackermann, Z. B, 64, 47 (1914). — 
Deteano, C. 1914, II, 647. 
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halten worden (durch Reduktion des Amids mit Natriumamalgam und 
darauf folgende Verseifung). Diese Saure! (Schmelzp. 220° unter Zer- 
setzung) zeigt in ihrem Verhalten bemerkenswerte Abweichungen von der 
Pyrrolidin-a-carbonsiure. Sie spaltet zwar beim Erhitzen auch Kohlen- 
dioxyd ab, aber nicht unter Bildung eines Pyrrolidin-Homologen, sondern 
einer ungesdttigten, acyclischen Base: 


H,C -—— CH-—-CO H.C es CH 
(H,C),C-NH,——C(CH,), | = CO, + (H,C),C-NH,  C(CH,); 
| —O 
daneben lauft unter Wasseraustritt noch eine andere Zersetzung: 
H.C-—-— Coco 2 Bea Ag ae 
(H,O,0- NE, —C(CH) = H,0 + ,0),C -NH C(CH,), 
Oo CO 


2.2-Dimethy]-4-isopropyliden- 
pyrrolidon-(5). 

Das Amid-Jodmethylat ihres N-Methyl-Derivats wird beim Kochen mit 

verdiinnter Kalilauge leicht zum Amid einer ungesittigten acyclischen . 

Aminosaure aufgespalten: 


H.C -=CH -C0-NH,; rs KI H.C +50-CO- NH, 
. Le 1: (ee oaae . o. 5 
(HsC),C- N(CH,),.1 ——C(CHs)e oe H,0O t (H,0),C-N(CHs). C(CHs), : 


diese Zersetzung entspricht der Umwandlung, welche aliphatische f-Be- 
taine beim Erhitzen erleiden, wahrend die S. 200 erw&hnte Isomerisation 
des Stachydrins zum Hygrinsaureester der Umlagerung von aliphatischen 
«-Betaimen zu Dialkylaminosdure-Estern analog ist (vgl. dazu Bd. I, TI. II, 
S. 740). 


Unter den Dicarbonsdiuren? der Pyrrolidin-Reihe hat als Abbau- 
produkt der Alkaloide Atropin und Cocain die Tropinsiure*®, welche 
als N-Methyl-pyrrolidin-g-carbon-e'-essigsaure 

H.C camer 
HO,C-HG.N(CH,)-GH-CH,-CO,H 
erkannt worden ist, bei den Untersuchungen iiber die Konstitution dieser 
Alkaloide eine wichtige Rolle gespielt. Aus den Produkten, die bei 


1 Pauty, Rosspacu, B. 32, 2008 (1899). —- Pauty, Htirenscumipr, B. 36, 3351 
1903). 
: Uber Derivate der einfachsten Dicarbonsiure — Pyrrolidin-c, «’-dicarbon- 
siure — s,: Witistarrer, Lessine, B. 35, 2065 (1902). — Le Sugvur, Soc. 95, 273 
(1909). — Le Sueur, Haas, Soe. 97, 177 (1910). 

8 Meruna, A. 216, 348 (1882). — Lienermann, B. 23, 2518 (1890); 24, 606, 
2587 (1891). — Wiusrirrer, B. 28, 2278, 3271 (1895); 31, 1534 (1898). C. 1903, I, 
841. — Cramicran, Susser, B. 29, 1216 (1896). — Wiusrirrer, Bopg, B. 33, 414 
(1900). — Gapamer, Ar. 239, 663 (1901). 
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der Zerlegung der genannten Pflanzenbasen (Naheres vgl. Bd. II, Tl. IV) | 
durch warme Salzsaure entstehen, — Tropin aus Atropin, Ekgonin aus 
Cocain — wird diese Séure bei der Oxydation mit Chromsaure erhalten. 
und zwar aus Tropin in optisch inaktiver Form, aus Ekgonin (sowohl aus 
Rechts- wie aus Links-Ekgonin) in rechtsdrehender Form; die enantio- 
stereomere, linksdrehende Form endlich ist durch Spaltung der inaktiven 
Saure aus Tropin mit Hilfe des Cinchoninsalzes erhalten worden. Die 
Konstitution der von Mrrurne entdeckten und zuerst fir ein Piperidin- 
Derivat gehaltenen Tropinsiure wurde von WixusTAttTeR aufgeklart. Dab 
sie sich vom N-Methyl-pyrrol ableitet, ergibt ihre Oxydierbarkeit (durch 
konz. Chromsaure-Mischung) zu N-Methyl-succinimid; daB sie eine ge- 
sittigte Dicarbonsiure ist, folgt aus der Zusammensetzung der freien 
Saure, ihrer Salze und Ester. Unter den verschiedenen Moéglichkeiten, 
die hiernach zur Wahl stehen, ist nun die obige Formel die einzige, 
welche mit dem fiir die Chemie der Belladonna- und Coca-Alkaloide 
tiberaus wichtigen Nachweis vertriaglich ist, daB sieben Kohlenstoff- 
atome des Tropinsiure-Molekils zu einer unverzweigten Kette 
aneinander gereiht sein miissen. Diesen Nachweis fihrte Wrt1- 
sTATTER durch Anwendung des Hormannschen Abbaus mittels er- 
schépfender Methylierung (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 912—914) auf den Tropin- 
sdure-dimethylester C,,H,,O,N. Dessen Jodmethylat C,,H,,0,NI(Formel I, 
s. u.) liefert namlich bei der Zersetzung mit Alkali einen tertiaren 
Aminosaureester C,,H,,0,N (II), der wieder Methyljodid zu einem Jod- 
methylat C,,H,,O,NI addiert; dieses neue Jodmethylat (III) wird nun 
bei der Zersetzung mit Alkali in ‘I'rimethylamin C,H,N und einen stick- 
stoff-freien ungesattigten Dicarbonsaiureester C,H,,0, (IV) gespalten, dessen 
Saure C,H,O, durch Reduktion mit Natriumamalgam in atzalkalischer 
Liésung eine gesattigte Dicarbonsiure C,H,,0, liefert, welche als nor- 
male Pimelinsaure (V) identifiziert wurde: 


H,C—— CH, H,0——CH 
1) CH,O-COHO  CH-CH,CO-OCH,; Il) CH,O-CO-HC —-CH-CH,-C0-0CK, ; 
<< | ; 
N N(CH 
ners ( sa 
Biel 
3 
HG CH HO——CH 
III) CH,0-CO-HC —CH-CH,-CO-OCH,; IV) CH,0-CO-HC —_CH-CH,-C0-0CH, ; 
N(CH,),I 


V) HO-CO-CH,-CH,-CH,+CH,-CH,-CO-OH. 


Die inaktive Tropinsiure aus Tropin krystallisiert aus verdiinntem Al- 
kohol in farblosen Nidelchen, schmilzt bei etwa 248° unter Zersetzung und ist in 
Wasser ziemlich léslich. Die rechtsdrehende Tropinsiure aus Ekgonin 
schmilzt, sehr rasch erhitzt, unter Zersetzung bei 253°; [a]) = + 14-8°bis + 15-1° 
(1-8 g in 13-5 ccm Wasser). Fiir die durch Cinchonin-Spaltung aus der Tropin- 


| 
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Tropinséure erhaltene linksdrehende Tropinsiure wurde [lp = — 15-2° be- 
obachtet. 


Kine Oxy-carbonsdure des Pyrrolidins — das Oxy-prolin! (6’-Oxy- 
pyrrolidin-e-carbonsaure): 


HO-HC——CH, 
L | fy 
H,C-NH-CH-CO,H 


— ist von biochemischem Interesse, da sie zu den EHiweif-Bausteinen 
gehért und in Form betainartiger N-Methyl-Derivate von einigen 
Pflanzen erzeugt wird. Emin Fiscurer entdeckte 1902 das aktive Oxy- 
prolin unter den Produkten der Saurespaltung von Gelatine; spater 
wurde es aus verschiedenen Proteinen (Casein, Oxyhamoglobin, Edestin) 
isoliert. Leucus gewann synthetisch zwei inaktive Formen, indem er 
den in Band J, Tl. I, 8. 643 erwahnten 0-Chlor-y-valerolacton-a-carbon- 
siureester (Formel I, s. u.) durch Chlorierung, Verseifung mit konz. Salz- 
saure und Abspaltung von Kohlendioxyd in «,d-Dichlor-valerolacton (II) 
iiberfiihrte und letzteres mit Ammoniak behandelte, wobei zunichst Off- 


‘ H,C—CH-CO-OGH, |, H,C—CH-Cl_ 

Cl-CH,-HC- 0-CO bi is\2 7 OLE =HOLO-CO.s ,* 

oe CH,——CH-Cl ty) HsC-NH-CH-CO-0-NH, 
Cl-CH,-CH-OH CO-0-NH,; ) 4C(OH)-CH, 


nuug des Lactonrings (III) und dann nach der allgemeinen Synthese 
von Pyrrolidin-Derivaten aus 1.4-Dihalogen-Kérpern. (vgl. S. 174, 195) 
wieder Ringschlu8 (IV) erfolgt. DaB hierbei zwei inaktive Formen — 
beide durch Jodwasserstofisiure und Phosphor zu d,/-Prolin (S. 198) re- 
duzierbar — gebildet werden, steht im Einklang damit, daB die Formel 
des Oxyprolins zwei asymmetrische Kohlenstoffatome aufweist (s. oben *). 
Als nun Leucus diese inaktiven Formen in Gestalt ihrer Phenyliso- 
cyanat-Derivate durch Kombination mit Chinin in die zugehérigen 
aktiven Formen spaltete, gewann er aus einer der beiden synthetischen 
Sauren Praparate, die in ihren Kigenschaften mit denjenigen aus Ei- 
weiBkérpern iibereinstimmten. Damit war die Struktur des ,,natir- 
- lichen“ Oxy-prolins entsprechend der obigen Formel bewiesen. 

Es krystallisiert aus Wasser in prachtigen farblosen Tafeln, schmilzt gegen 
270° unter Aufschiumen und Braunung, ist in Wasser sehr leicht, in absolutem 
Alkohol sehr wenig léslich und schmeckt siiB; [o]3° = ca. — 80° in etwa 10-pro- 


1K. Fiscner, B. 35, 2660 (1902). H. 39, 157 (1903). — E. Fiscuer, Bereext, 
B. 35, 3785 (1902). — Asperuatven, H. 37, 484, 499 (1903). — Leucus, B. 38, 1937 
(1905). — Leucus, Ferser, B. 41, 1726 (1908). — E. Fiscuer, A. Kramer, B. 41, 
2137 (1908). — Leucus, Giva, Brewster, B. 45, 1962, 1968 (1912). — Leucus, 
Brewster, B. 46, 986 (1913). — AspERBaLpEN, H. 85, 91 (1913). — Kine, H. 85, 
219 (1919). 
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zentiger, waBriger Lésung. Es wird auBerordentlich schwer racemisiert; selbst bei 
lingerem Erhitzen mit Barytwasser auf 200—210° behalt es einen Teil seiner 
Aktivitat. 

Wenn man das natiirliche Oxyprolin mit Methyljodid und methyl- 
alkoholischer Kalilauge methyliert, erhalt man ein Gemisch zweier stereo- 
merer Oxyprolin-dimethylbetaine’ (Oxy-stachydrine) 


HO.HC—_-——-CH, 
H,C-N(CH,),-CH . 
0——co 


Ein ebensolches Gemisch begleitet, wie E. Scounze und Trier fanden, 
das Stachydrin (S. 200) in Betonica officinalis und scheint auch in 
anderen Stachys-Arten vorzukommen. Seine beiden Komponenten wurden 
Betonicin und Turicin genannt. 

Das Betonicin krystallisiert aus gewo6hnlichem siedendem Alkohol wasserfrei 
in kurzen Pyramiden. zersetzt sich bei 2483—244° und zeigt [a]}> = — 36-6°(0-404¢ 
in 7-86 g Wasser). Das Turicin krystallisiert wasserhaltig (C,H,,O,N + H,O) in 
glinzenden Prismen, verwittert aber im Exsiccator rasch, schmilzt bei 249° unter 
Zersetzung und zeigt [«], = + 36-26° (0-82 g in 6-0 ccm Wasser). Beide Ver- 
bindungen schmecken sii8, reagieren neutral und werden im Gegensatz zu anderen 
Betainen von absolutem Alkohol schwer gelést. 

Oxo-carbonsiuren der Pyrrolidin-Reihe bzw. Derivate von solchen 
sind aus aliphatischen Kérpern nach mancherlei Reaktionen synthetisch 
erhalten worden?, z. B.: 


CO—CH, -CO-0C,H, CO——CH-C0:+00,H, 
co = (©,H,-OH+H,O+CO  CH-CH, : 
=~ oes : 
OC,H, + NH, + CHO-CH, NH 
C,H,0-CO—CO-00,H, cO—CO 
+ 
(,H,0-CO-CH, CH,-C0-00,H, = 2C,H,-OH + C,H,0-CO-CH CH-CO-0C,H, . 
DZ pee 
N N 
C,H; C,H, 
Hervorzuheben sind die folgenden beiden Verbindungen: 
sa H, H,C—CH, 
1) OC GH-CO.H; II) od GH-CH,-CO,H . 
Se 
NH N(CH,) 


1 E. Scnuuzs, '‘l'prer, H. 76, 258 (1912); 78, 240 (1912). — Kune, Trier, H. 
85, 209 (1913). — Kuna, H. 85, 217 (1913). 

* Vel. z. B.: Kine, B. 22, 2364 (1889); 23, 708 (1890). — Ktunne, Faxx, 
B. 38, 1215 (1905). — H. Weser, B. 40, 4044 (1907). — Smon, Conpucnf, A. ch. 
[8] 12, 39 (1907). — Bernary, B. 41, 2405 (1908). — Leucus, Mésis, B. 42, 1234 
(1909). —- Best, J. F. Tuorrs, Soc. 95, 1506 (1909). — Camppenn, J. F. Waonea; Soc. 
97, 1305, 1313 (1910). — Tozer, Tanned Soc. 99, 1684 (1911). — T. B. JOHNSON, 
Havel Am. Soc. 33, 745 (1911). — Gasriet, B. 46, 1323, 1328, 1332, 1337, 1339, 
1358 (1913). — PEinuee B. 46, 1706, iu1f, (1913). 
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Die Verbindung der Formel J, die rationell als a’-Pyrrolidon-a- 
carbonsiure[2-Oxo-pyrroltetrahydrid-carbonsaure-(5)] bezeichnet 
werden kann, ist, die Pyroglutaminsadure!, welche als Produkt der 
Abspaltung von Wasser aus Glutaminsaure schon in Bad. J, Tl. II, 8S. 784 
erwahnt worden ist. Erhitzt man aktive Glutaminsiure auf nur 150 bis 
160°, so erhalt man die Pyroglutaminsdure in optisch-aktiver Form; 
erhitzt man aber 10 Minuten auf 170—180° und dann noch 10 Minuten 
auf 220°, so resultiert inaktive Pyroglutaminsaure. Durch Eindampfen 


‘mit konz. Salzsiure oder durch Kochen mit starker Natronlauge erfolgt 


wieder Aufspaltung zu Glutamins4ure. Aus Glutaminsiureester gewinnt 
man durch Erhitzen den Pyroglutaminsaureester, der sich mit Natrium 
und Alkohol zum Prolin (S. 196) reduzieren 14Bt. 

d,l-Pyrrolidon-carbonsaéure scheidet sich aus Wasser in tafelartigen derben 
Krystallen ab, schmilzt bei 182° und lést sich bei 13-5° in 19 TIn. Wasser. — Die 
aktive Pyrrolidon-carbonsiiure aus gewohnlicher (d-)Glutaminsaure ist linksdrehend 
({o] in ca. 5-proz. wiBriger Lésung = — 11-5°), schmilzt bei 158—160° und lést: sich 
bei 13° schon in 2-1 Tln. Wasser. 

Die Verbindung der Formel IT — N-Methyl-e’-pyrrolidon- 


@-essigsdure — entsteht neben der Tropinsdure (S. 201—203), offen- 


bar durch deren weitere Oxydation, aus Tropin oder aus Ekgonin bei 
der Behandlung mit Chromsaure. Sie wird Ekgoninsiure’ genannt; 
aus Tropin erhalt man sie in inaktiver, aus Rechts- und Links-Ekgonin 
in einer und derselben aktiven (linksdrehenden) Form. Die Konstitution 
der Sdure wird durch die Apigente, zur d,/-Form fihrenden Synthese 
bewiesen: 

CH,———— CH ; +HBr CH,————CH, 

CO-0H CH-CH,-CO,H CO-OH Br-CH-CH,-C0,H 


A*?-Hydro-muconsiure, Bd. I, Tl. II, 8. 441 


CH, as CH,———CH, 
- CO-N(CH,): CH- CH,-CO,H_ 


Einw. von 
H,N-CH; : 
Sree OO ‘OH (CH,)NH-CH-CH,-CO,H 


Als Pyrrol-Derivat ist sie ferner dadurch gekennzeichnet, daB sie 
durch konz. Chromsiure-Mischung mit guter Ausbeute zu N-Methyl- 
succinimid oxydiert wird. 


1 Hartincer, M. 8, 228 (1882). — Anperuint, G. 19, 99 (1889). — \ Menozzr, 
Apprant, G. 22 II, 105 (1892); 241, 370 (1894). — Asprrnatpen, Kavrzscn, H. 64, 
447 (1910); 68, 487 (1910); 78, 115, 333 (1912); 81, 318 (1912). — AspeRnazpen, 
Suwa, B. 48, 2151 (1910). — E. Fiscuer, Bouner, B. 44, 1332 (1911). — Asper- 
HALDEN, Hansrian, H. 81, 228 (1912). — Appernatpen, Wurm, H. 82, 160 (1912). — 
T. B. Jonnson, Am. 47, 242 (1912). — Horrmann-La Rocuse & Co., D.R.P. 264391 
(C. 1913, II, 1263). — Srankx, C. 1913, IJ, 1710. — T. B. Jounson, Nicorer, Am. 49, 
204 (1913). 

2 Liepermann, B. 23, 2521 (1890); 24, 607 (1891). — WiusTarrer, Bopr, B 
34, 519 (1901). — Witusrirrer, Houtanpver, B. 34, 1818 (1901). A. 326, 79 (1903). — 
Wittsritrer, C. 1908, I, 841. 
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d. »-Ekgoninsiure krystallisiert in harten weiBen Nadeln, schmilzt bei 93— 94° 
und ist in Wasser und Alkohol sehr leicht léslich. Sie verhalt sich bei der Titra- 
tion als einbasische Siure. Beim Erhitzen mit konzentrierter Salzsiiure auf 120° 
wird sie nicht zu einer 6-Methylamino-adipinsdure aufgespalten, vielmehr als salz- 
saures Salz zuriickerhalten. — Die aktive Ekgoninsaure schmilzt bei 117°. 


Siebentes Kapitel. 


Mehrkernige nichtkondensierte Pyrrol-Systeme. 


(Abkémmlinge von Dipyrrylen. — Phehylierte Pyrrole und ihre Derivate. — Dipyrryl- 
methan, Phenyl-dipyrryl-methan usw.) : 


A. Systeme, deren Ringe direkt miteinander verbunden sind. 


Dipyrryle, die hier an erster Stelle aufzufiihren waren, sind als 
solche nicht bekannt. 

Das System von zwei direkt miteinander verbundenen hydrierten Pyrrol- 
kernen kommt aber zustande, wenn man Oxalester mit trockenem Natriumithylat 
in Benzol zusammenbringt und nach erfolgter Lésung des Athylats eine Benzol- 
Lésung von Acetanilid (oder einem anderen Acet-arylamid) hinzugibt. Die Reaktion 
ist wahrscheinlich derart zu interpretieren, da zuniichst aus Oxalester und Acet- 
anilid — analog der Bildung des Oxalessigesters aus Oxalester und Essigester — 
sich Oxalessigsiure-aithylester-anilid (Formel I, s. u.) bildet, weleches dann durch Ab- 
spaltung von Alkohol in Oxalessigsiure-anil (II) tibergeht, und daB schlieBlich 2 Mol. 


C,H,-NH-CO- CH, _/CO-CH, 


r I Il) C,H,: 
) C,H,O-CO-Co ” ) Cs “N< 60-¢ rere) 


dieses Anils sich folgendermaBen kondensieren: 


OH, sect ‘CH, , OC-CO 
cOo-C.0 * HCC 


>N-O,H; — H,0 


_00-CH, OC-CO_ 
SOO CS Soca 


Das Endprodukt, das nach dieser Formel (III) als 1. 1’- Diphenyl-2.4.5.2’.5’-penta- 
oxo-[di-pyrrolidyliden-(3.3’)] bezeichnet werden kann, ist in Riicksicht auf 
seine gélbe Farbe und seine Entstehung Xanthoxalanil' genannt worden. Es ist 
in den gewohnlichen Lésungsmitteln unloslich, krystallisiert aus Nitrobenzol in tief 
orangefarbenen Platten, schmilzt bei 270—271° und wird beim Erwirmen mit 
verdiinnter Kalilauge in Oxalsiiure und ein Dianilid der Aconitsiure gespalten. 

Zu abnlichen Verbindungen* kommt man von dem S. 194 erwihnten 3-Oxy- 
5-methyl-carbonsiure-(4)-ester durch Kondensation mit Salzsiure und durch Oxy- 


= Ill) O,H,-N N-C,H,. 


1 W. Wisticenus, Sarrrer, B. 24, 1247, 1252 (1891). — Runemann, Soc. 89, 
1238, 1244, 1847 (1906). — Batépreckionde Thioderivate: pais ob Soc. 91, 797 (1907). 
bs Bewiey, Smupermann, B. 46, 1364 (1913). 
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dation. Der durch Eisenchlorid aus der kalten waSrigen Lésung erhiltliche Ester 
der 5.5’-Dimethyl-[bis-pyrrol-(2.2’)-indigo]-dicarbonsiure-(4. 4’): 


C,H,0-CO-C_—CO 0C——C-C0-00,H, 
H,C-C-NH-C——=(-NH.-C-CH, 


bildet ziegelrote, mikroskopische Nidelchen und wird durch Schwefelammonium 
zu einer ,,Leukoverbindung“ reduziert, die sich an der Luft wieder sehr rasch 
reoxydiert. 

In diesen Kérpern sind die beiden Pyrrol-Systeme durch Bindung von Kohlen- 
stoff an Kohlenstoff aneinander gekoppelt. Auch Derivate eines N, N’-Dipyrryls 
— ,azidiphenyloide“ Verbindungen der Pyrrol-Reihe (vgl. hierzu S. 23) — hat 
man aufbauen kénnen'. Hierzu diente der S. 191 beschriebene Ester der 1-Amino- 
2.5-dimethy]l-pyrrol-dicarbonsiure-(3.4), indem er mit Diacetbernsteinsdureester (in 
Eisessig) kondensiert wurde: 

C,H,O-CO-C: C-CH, H,C-CO-CH-CO-00,H, 
| ->N-NH, + ~- | — 2H,0 
C,H;0-CO-C: C-CH, H,C-CO-CH-CO-0C,H; 


C,H,O-CO-C:C-CH, H,C-C:C-CO-0C,H, 
~ | >N N< | 
C,H,O-CO-C:G-CH, H,C-C:C-C0-00,H, 


Verbindungen, in deren Molekiilen Pyrrol- mit Benxol-Kernen vermittels 
der Ring-Kohlenstoffatome?, ohne Zwischenglieder verkettet sind, — ,,C-pheny- 
lierte Pyrrol-Kérper“ — sind in verhaltnismaBig groBer Zahl syn- 
thetisch bereitet worden. Man hat sich dabei meist der gleichen all- 
gemeinen Bildungsreaktionen bedient, wie zur Synthese der einkernigen 
Pyrrol-Kérper, und brauchte nur an Stelle der aliphatischen Ausgangs- 
produkte Analoga der Benzol-Reihe anzuwenden. So ist haufig® die Um- 
wandlung der aromatischen 1.4-Dicarbonyl-Kérper durch Ammoniak 
(bzw. primare Amine, auch Hydrazine) in Pyrrol-Kérper ausgefiihrt worden; 
auf diese Weise gelangte man z. B. vom Diphenacyl zum 2.5-Diphenyl- 
pyrrol: 

CH,—CH, CH—CH 
C,H,-CO CO-0,H, + NH, = 2H,0 + C,H,-C-NH-C-C,H, ° 


Auch die Reduktion von Isonitroso-Ketonen in Gegenwart von Keto-Ver- 


1 Bitow, Sautermeister, B. 37, 2697 (1904). 

2 N-phenylierte Pyrrolkérper ind schon im vorigen Kapitel behandelt, vel. 
S. 159, S. 173 FuBnote 1, 8. 187 FuBnote 1. 

3 Vgl. z.B. Paat, B.18, 370 (1885). — Gasriet, B. 19, 841 (1886). — Karr, 
Paat, B. 21, 1491 (1888). — Kwyorr, J. Scumprt, A. 203, 107 (1896). — A. Smrn, 
Am, 22, 252, 255 (1899)..— AnoEuico, Catvetto, G. 31, II, 7, 138 (1901). — Keurer, 
B. 34, 1266 (1901). — Maron, C. r. 134, 844 (1902). — Reissert, Encer, B. 38, 3285, 
3291 (1905). — Boon, Soc. 97, 1258 (1910). 
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208 \ Phenylierte Pyrrole. 
bindungen (vgl. S. 148—149) konnte hierfiir nutzbar gemacht werden’, 
aed 9 
CH,-CO-CH, | CO-G,H, _. . CH,-CO-C_—C:0,H, 
CH,-CO CH CH,-C - CH 
a Nee 
NH 
OH 


C-Monophenyl-pyrrol? HN<C,H,:C,H; — wahrscheinlich die o-Verbindung — 
entsteht, wie schon S. 159 mitgeteilt wurde, durch Uberhitzen von N-Phenyl-pyrrol. 
Es krystallisiert aus Alkohol in farblosen Blattchen, die sich an der Luft all- 
mihlich rosa firben, schmilzt bei 129°, siedet unter 726 mm Druck bei 271—272°, 
ist mit Wasserdampfen leicht fliichtig und gibt in alkoholischer Lésung nach 
Zusatz von Salzsiure eine intensiv violette Fichtenspan-Reaktion. Es reagiert 
mit Kalium und Natrium unter Entwicklung von Wasserstoff und Bildung krystalli- 
sierter Salze (vgl. dazu S. 158) und wird von Kaliumpermanganat in alkalischer 
Lésung unter Zerstérung des Pyrrolkerns zu Benzoesiiure oxydiert (Beweis fiir 
C,H;-C-NH-C-C,H, 
(Bildung s. S. 207) schmilzt bei 143-5°; es lést sich leicht mit roter Farbe in konzen- 
trierter Schwefelsiure und wird beim Verdiinnen mit Wasser wieder ausgeschieden. 
— 2.3.5-Triphenyl-pyrrol*+ eee be — aus Desyl-acetophenon 

Se ; C,H,-C-NH-C- C,H, p 
C,H,:CO-CH(C,H,)-CH,-CO-C,H, und alkoholischem Ammoniak — schmilzt bei 
140—141°, 2.3.4.5-Tetraphenyl-pyrrol® bei 211—212°. : 

Hin AnlaB, bei dieser Gruppe von Pyrrol-Kérpern etwas zu verweilen, 
bietet sich dadurch, daB in ihr gewisse Verbindungstypen eingehend ge- 
kennzeichnet sind, fiir welche die einkernigen Vertreter wegen ihrer ge- 
ringen Bestandigkeit wenig untersucht oder auch gar nicht bekannt sind. 
eS Dies gilt besonders fiir Derivate, deren substituierende Gruppe 
ie durch Vermittelung von Stickstoff an Kohlenstoff des Pyrrol- 

Kerns gekniipft ist®. So konnten bei phenylierten Pyrrolen aus den 


die Bindung von Phenyl an C).- — 2.5-Diphenyl-pyrrol® 


1 Vgl.: Knorr, Lanor, B. 35, 3002 ff. (1902). — Pmory, P. Hirscu, A. 395, 
66 (1913). 

> Picrer, Crépizux, B, 28, 1905 (1895). — Kuorinsxy, Sorowerrscur, B. 42, 
2510 (1909). — Uber 2- Phenyl- pyrtrolin und -pyrrolidin s. Gasrist, Comms 
B. 41, 518, 520 (1908). 

8 J. Bireace B, 20, 1490 (1887). — Horreman, B. 20, 3361 (1887). — Kapr, 
Paat, B, 21, 3061 (1888). — Vgl. auch v. Mitter, Pricat, B. 31, 2720 (1898). 

Derivate des 2.4-Diphenyl-pyrrols s.; Wipman, A. 400, 95, 119 ff. (1913). 
— Atmsrréu, A. 400, 140 ff. (1918). 

Derivate des 3.4- Diphenyl-pyrrols: Méanav, Reprica, B.44, 3609, 3615 (1911). 

* A. Smrrx, Soc. 57, 645 (1890). — S..auch: Kurnaemann, A. 269, 105 (1892). 
— Jarp, A. Tinatz, Soc. 71, 1146 (1897). — Crarxe, Larwortn, Soc. 91, 704 (1907). 

° Garrett, B, 21, 3107 (1888). — Fenrum, B, 22, 553 (1889). — Maananrnt, 
AngELI, B. 22, 855 (1889). — Kurnarmann, A. 269, 112, 122 (1892). 

° Vgl.: Anaetico, Catvetro, G. 81, II, 4 (1901). — Aneerico, R. A. L. [5] 14, I, 


701 (1905); 14, II, 167 (1905). G. 39, I, 134 (1909). — Anexzzico, Lassi, G. 40, I, 
411, 417 (1910). 
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Produkten der Nitrosierung mit Amylnitrit + Natriumalkylat (vgl. S. 178 
bis 179) durch Kohlendioxyd die freien #-Nitroso-Derivate in kry- 
stallisierter Form abgeschieden und dann durch Uberfithrung in Ather 
und Ester charakterisiert werden. 

C,H,-C-—C: N-OH 
C,H,:C-N: 0-C,H; 
aus Benzol in braunlichgelben Schuppen und schmilzt unter Zersetzung bei 197—199°. 

Diese Nitroso-Derivate zu den entsprechenden Nitro-Kérpern zu oxy- 
dieren, ist nicht gelungen. Wohl aber konnten sie mit Zink in alko- 
holischer Essigsiure zu Aminen! reduziert werden. 

C,H, -C——"0-NH, 
C,H,-C-NH-C- C,H, 
in weiBen Nadelchen und schmilzt bei 183—184° unter Zersetzung. 

Die Amine werden nun durch salpetrige Siure (Natriumnitrit in 
Essigsiure) in ,,Diazo-pyrrole“ verwandelt, welche in ihrer empiri- 
schen Zusammensetzung den aliphatischen Diazokérpern (wie Diazo- 
methan, Diazoessigester) entsprechen, aber durch auBSerordentliche Be- 
stindigkeit ausgezeichnet sind. Sie werden durch konzentrierte Schwefel- 
siure nicht verandert und liefern mit Chlorwasserstofi-Gas in Ather 
Hydrochloride, die ebenfalls sehr stabil sind. Fir diese Diazokérper 
kommen Formeln, wie die folgenden, in Betracht: 


2.3.5-Triphenyl-4-isonitroso-pyrrolenin | krystallisiert 


2.3.5-Triphenyl-4-amino-pyrrol krystallisiert aus Benzol 


N Vv 
e (,———_ ul C,H, “U—_U= : 
3, Ad) Be Cea ok fh ee ee 


O.Hy- Co Cs C,H GHC, 2C-0,0,” C,H,-C _-C,H, 
os ut es Sea 


py CoHs-C—C-—-—N 


Das 2.3.5-Triphenyl-4-diazo-pyrrol bildet glanzende braunrote Nadeln und 
schmilzt unter Zersetzung bei 158—159°% Bei gelindem Erwarmen mit 25-proz. 
Schwefelsdiure verwandelt es sich in sein Sulfat C,.H,,N,.H,SO, (hellgriine Nadeln). 
Kocht man aber sehr lange mit verdiinnter Schwefelsiure, so verwandelt sich dieses 
Sulfat allma&hlich in das Sulfat einer isomeren Base. Die Isomerisation ist wakr- 


scheinlich — unter Zugrundelegung von Formel II (s. 0.) — folgendermafen zw 
interpretieren: 
H H H 4H 
tates é N 
pees PN PN 
H 
aN N eae 4 
C—C<y EAC mre 
CHC _C-C,H, CyHy OOOH 
N NH 


Sodann verdienen gewisse heterovicinale Oxo-Derivate von 
phenylierten Pyrrolinen Erwaihnung. 2-Monooxo-Derivate? 


1 Uber ein auf anderem Wege gebildetes 2.4-Diphenyl-3-amino-pyrrol 


s. Gansiet, B. 41, 1138 (1908). 
2 Vgil.: Jape, Kuincemann, Soc. 57, 670, 694 ff. (1890). — Kuincrmann, Laycocx, 


B. 24, 511 (1891). Soc. 59, 140 (1891). — Kuinarmann, B. 24, 516 (1891). A. 269, 
Mxymr-Jaconson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 14 (September 1914) 
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(,Pyrrolone“, Lactame von ungesattigten y-Aminosauren) sind z. B. 
mehrfach durch Einwirkung von Aminen auf aromatische 7-Ketonsauren 
erhalten worden: 


H,C—CH- C,H, HC——CH-C,H, 
(,H,-CO CO-OH -2H,0 = CxH.-C__CO 
+ H,N-C,H, oH, 


1,2.4-Triphenyl-pyrrolon-(5) , 
2.3-Dioxo-Derivate!, wie 


1) Hee oot tna Il) C.Hs- 


C,H,-C-NH-CO C,H,-C-NH-CO’ 


besitzen Interesse als ,,nichtkondensierte“ Analoga des Isatins (vgl. 8. 257). 
Zur Verbindung der Formel I — Phen -d-dioxo-pyrrolin — ist man auf 
folgendem Wege gelangt: 


H;C—CHO H,N-OH a aces + (CH,)g80, 
C,H,- CO Te | Oo al tate te ae cata 
Benzoyl-acetaldehyd Phenyl-isoxazol 
HC—CH | : : 
KCN . . HCl 
C,H,-C-0- N<GHt ‘CH, => 6,H,-CO 6N > 
HO——C :N-CH,, HCl Hs nee a 
Bs : ; H.0 H,N-CH 
(,H,-C-NH-CO >) Gan cence ee 


Sie krystallisiert aus Alkohol in ziegelroten Blattchen, schmilzt bei 210° und 
zeigt in ihrem Verhalten eine weitgehende Ahnlichkeit mit dem Isatin. So ‘gibt sie 
auch beim Schiitteln ihrer Lésung in konzentrierter Schwefelsiure mit thiophen- 
haltigem Benzol (vgl. dazu S. 267) eine intensive (griine) Farbenreaktion. 


B. Systeme, deren Ringe indirekt miteinander verbunden sind. 


Die einfachste, hierhergehérige Verbindung mit xwet Pyrrol-Kernen ist 
das C-Dipyrryl-methan®? HN<C,H,-CH,-C,H,>NH, welches neben 
N-Methylen-dipyrrol C,H, >N-CH,-N<C,H, und vermutlich durch dessen 
Umlagerung (vgl. S. 151) bei der Reaktion von Methylenchlorid auf 


\ 


131 (1892). — Japp, A. Trnexe, Soc, 71, 1138 (1897). — Kross, BI. [3] 19, 395 (1898); 23, 
523 (1900). — Japp, Marrranp, Soc. 85, 1500, 1502, 1506, 1511 (1904), — Axtmsrrém, 
A. 400, 133, 140 ff. (1913), — E. vy. Meyer, J. pr. [2] 90, 30, 32, 47, 48, 51 (1914). 

Cher ein 3-Monooxo-Derivat (,,Dimethyl- paroles benzoesdure*) 
s. GaprieL, B. 44, 73, 79 ff. (1911), 

1 RuwEMANN, See; 95, 984, 1603 (1909); 97, 462 (1910). — Purvis, Soc. 97, 
2535 (1910). — Mumm, Mexoumeeee: B. 43, 3345 (1910). 

Uber Derivate von C- phengitertce 2.3-Dioxo-pyrrolidinen g.: 
R. Scurrr, Bertini, B. 30, 601 (1897). — L.-J. Sox, Conpucuf, A. ch. [8] 12, 1, 
20—88, 44 ff. (1907). — Borscue, B. 41, 3886, 3890, 3892 ff. (1908); 42, 4072, 4076 ff, 
4082, 4084, 4086 (1909). — Vgl. auch L.-J. Simon, A. ch. [8] 13, 361 (1908). 

* Picrer, Riturer, B. 40, 1171 (1907). 
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Pyrrolkalium (S.158) entsteht. Der so gebildete Kérper — wahrschein- 
lich nach Analogien (vgl. S. 159) das a,e-Derivat — krystallisiert aus 
Petrolather in glinzenden Blattchen, schmilzt bei 66°, reagiert beim 
Schmelzpunkt mit metallischem Kalin heftig unter Wasserstoff-Ent- 
wicklung und farbt den Fichtenspan violett. 

Za Abkémmlingen' sowohl des Di-c-pyrryl- wie des Di-f- ok methans ist 
man durch Kondensation von Formaldebyd oder seinen Homologen mit trisub- 
stituierten Pyrrolkérpern aus den Gruppen der exocyclischen Ketone und der Carbon- 
sduren gelangt, z. B.: 


H,C-C——C.CO-CH, 


H,C- oa CCHF = 
Sr 
YG NH 
C.H,0-Co- 
E.Ci0 Ci On: H, C0. 20. On. 
Se wee 
NH NH 


Das Dipyrryl-keton’ (Pyrron) HN<C,H,-CO-C,H; >NH, dessen Entstehung 
schon 8. 160 im Zusammenhang mit dem N-Carbonyl-pyrrol besprochen wurde, 
schmilzt bei 160°. 

Die Gruppe des Dipyrryl-methans gewinnt neuerdings an Interesse, 
weil ihr héchstwahrscheinlich zwei Saiuren* angehéren, denen man beim 
Abbau des Gallenfarbstoffs Bilirubin (vgl. dazu S. 167ff.) begegnet ist: die 
Bilirubinsiure C,,H,,0,N, und die Xanthobilirubinsiure C,,H,,0,N,. 
Sie gehen ineinander durch Oxydation bzw. Reduktion tiber. Die folgen- 
den Formeln: 

H,C-C——C:C,H, H,0-C——C-CH,-CH,-CO,H 


HO-C C C-CH (Bilirubin- 
; r 3 - 
siure), 

Na XA 

H,C-C——C-0,H; = HsC-C——C--CH,CH,CO,H = (Kantho- 

OC C- CH===—C C-CH, olbeine 
we eSaber siiure 

WG NH 


1 Vgl.: Coxraciconr, G. 42, I, 10 (1912). R. A. L. [5] 21, I, 415 (1912). — 
Coraciccat, Bertont, R. A. L. [5] 21, I, 603 (1912). — H. Fiscuer, Barruotomivs, 
H. 83, 50 (1913); 87, 255 (1913). 

Uber Abkémmlinge des c-Pyrryl-c-pyrrolenyliden-methans 

HC CH. HC===-CH 
HC- NH.- C. CH: C. ING: CH 


und stellungsisomerer Stammk6rper s.: Pitory, Srock, Dormann, B. 47, 400, 1124 
~ (1914). — H. Fiscusr, Ersmayer, B. 47, 2019 (1914). — Puory, Keaton, H. Wu, 
B. 47, 2531 (1914). 

2 Cramicran, Macnacut, B. 18, 419, 1829 (1885). 

9 H. Fiscuer, Rose, B. 45, 1579, 3274 (1912); 46, 439 (1913). H. 89, 255 
(1914). — Pmory, Tuannnavser, A. 390, 202 (1912). B. 45, 23931912). — Pmory, 
B. 46, 1000 (1913). — H. Fiscuer, Barrnotomius, Rose, H. 84, 267 (1913). — 
H. Fiscuer, B. 46, 1442, 1574 (1918); 47, 2333 (1914). 
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sind durch ihre Umwandlungen sehr plausibel gemacht worden; Naheres 
s. in Bd. II, Tl. IV bei Bilirubin. 


Verbindungen, deren Molekiile xevei Pyrrol-Kerne durch mehrere Kohlen- 
stoffatome voneinander getrennt enthalten, sind das bei der Reduktion des + 
Pyrryl-methy]-ketons (S. 185) entstehende Pinakon?: 


_ HN<O,H,- C(OH)(CH,): COH)(CH,)- C,H, >NH 


und die Diketone?, die durch Umsetzung von Oxalylchlorid, Malonyl- 
chlorid und Succinylchlorid mit Pyrryl-magnesiumjodid (S. 181) erhalten 
werden: 
HN<O,H,-CO-CO-C,H,>NH, HN<C,H,-CO-CH,-CO-C,H,>NH, 
HN<C,H,-CO-CH,-CH,-CO-C,H,>NH. 


. Kinen Pyrrol-Kern und einen Benxzol-Kern durch ein Zurschenglied getrennt 
enthalt das Phenyl-a-pyrryl-keton® (2-Benzoyl-pyrrol) HN<C,H;,- 
CO.C,H,, das sehr leicht durch Einwirkung von Benzoylchlorid Bi 
Py ey maguectmmioaid (S. 181) bereitet werden kann (vgl. auch S. 160 die 
Bildung aus N-Benzoyl-pyrrol). Es schmilzt bei 79° und siedet unter 
Luftdruck unzersetzt bei 305°; sein Oxim schmilzt bei 147°. 


Hierher gehért auch ein Produkt, das beim Erhitzen von Pyrrol mit Phthal- 
siure-anhydrid in Eisessig auf 180—190° entsteht, Pyrrolen-phthalid genannt 
wird, die Zusammensetzung C,.H,O.N und wabhrscheinlich die Struktur der Formel I 
(s. u.) besitzt. Es krystallisiert aus siedendem Alkohol in gelben seidenglinzenden 
Nadeln, schmilzt bei 241° und wird beim Kochen mit verdiinnter Kalilauge in ein 


C,H,N C,HN 
C- C-OH 
Lar Ose 320, Te Cte. 
east 4 S09-0H 


weiBes wasserlisliches Kaliumsalz verwandelt, aus welchem durch Mineralsiiuren 
eine weiBe krystallinische Siiure C,,H,O,N (Formel II) abgeschieden wird, die in 
der Hitze wieder das Pyrrolenphthalid zuriickliefert *. 


Die folgenden Gleichungen geben Beispiele®, wie man zu Verbin- 


* Dennstept, Zimmermann, B, 19, 2205 (1886): 

Uber ein Tetrapyrryl-aithan-Derivat s. H. Fiscuer, Erswayer, B. 47, 
2021, 2026 (1914). 

> B. Oppo, G. 41, I, 248 (1911). — B. Oppo, Darnorti, G. 42, I, 716 (1912). 

° Cramiciran, Dennstept, B. 17, 2955 (1884). — -Picrer, B. 37, 2797 (1904). — 
B. Oppo, B. 43, 1018 (1910). — B. Oppo, Darnorts, G. 42, I, 730 (1912). — K. Hess, 
Wissine, B. 47, 1423 (1914). 

* Ciamician, Dennsrepr, B. 17, 2957 (1884). — Awnperrint, B. 21, 2869 (1888). 
— Cramician, B.3'7, 4239 (1904). — Vgl. auch Dernsrept, Zimmermann, B.19, 2200 (1886). 

* Cramicran, Dennstept, B. 17, 2947 (1884). — B. Oppo, B, 48, 1019 (1910). 
— Barceiist, Marreciani, G. 42, II, 429 (1912). — Veccu, G. 44, I, 471, 476 (1914). 


” 


Phen ep yr ryl-methan, ft isis Iie Es lee 213 


dungen salamat ist, welche in ihren Molekiilen einen Pyrrol- und einen 
Benxol-Kern durch mehrere Zwischénglieder getrennt enthalten: 


HN<C,H,-MgJ + Cl-CH,-CO-C,H, = HN<C,H,-CH,-CO-C,H, + MgClJ, 


HN<C,H,-CO-CH, + CHO-C,H, HN<C,H,-CO-CH: CH-C,H; + H,O. 
(vgl. dazu S. 164, 
Z.5—9 vy. 0.) 


Derivate des Phenyl-dipyrryl-methans! wurden durch iiniensenon von 
aromatischen Aldehyden mit Pyrrol-carbonsdureestern erhalten, z. B.: 
> CrHs0- CO.C——CH 


za C,H,-CHO = H 
Hee Cul Calica ee 
> a 2 


NH 
©,H,0°C0-C--—C CH= C=C - 60 -00.H; 
H,C- C C. CH, Ce H;-=2 Bex Cc C. CH, 
Pee Ne 
NH NH 


Triphenyl-pyrryl-methan? (C,H;),C-C,H, >NH — Schmelzp. 253° — entsteht 
in quantitativer Ausbeute beim Erhitzen von, Triphenyl-carbinol mit Pyrrol in 
Eisessig. 


Achtes Kapitel. 


Kondensierte Pyrrol-Systeme. I. Das Indol und seine 
Derivate, soweit sie aufer einem Indol-Komplex keine 
weiteren Ringe im Molektl enthalten. 

(Allgemeines. — Indol und seine N-Derivate. — Homologe. — Hydro-Derivate 
[{Indoline]. — O-Halogen-Derivate. — C-Nitroso-, Nitro-, Amino-, Azo- und. Diazo- 
Derivate. — Arsinsiuren. — Metallorganische Derivate. — Oxy- und Oxo-Derivate 
[Indoxyl, Oxindol, Isatin usw.]. — Carbonsauren [Tryptophan, Indoxylsdure usw.]) 


Dasjenige kondensierte Pyrrol-System, welches dem Cumaron (8,82 ff.) 
und Thionaphthen (S. 131ff.) entspricht: 


H 
= ae 
Gig ie Fires ie Pe eas 
C,H,N = I) He C ae abgekiirzt ID) a | (3 oder Pp) 
HCN. CN_ CH Onaga (2 oder a) 
C NH (7) NH 
H 1 


also rationell «,f-Benzo-pyrrol genannt werden kann, aber in 
den vorangehenden Kapiteln schon haufig unter seinem Trivialnamen 
,lndol erwahnt wurde, ist unter den Stammkernen, die einen Benzol- 


’ Feist, B. 35, 1647 (1902). — H. Fiscuur, Mrver-Beerz, H. 75, 253 (1911). 
2 Kuorinsky, Parzewitca, B. 42, 3104 (1909). — Vgl. auch Bogert, Isuam, 
Am. Soe. 36, 522 (1914). 
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Enideckung und Strukiur des Indols. 


kern orthokondensiert mit einem Fiinfring enthalten, bei weitem der 
Wichtigste. 

Als Baryrr im Jahre 1865 sich dem Studium des Indigblaus zu- 
wandte, gelangte er durch dessen Umwandlungen zu zwei Abbauprodukten 
C,H,O,N urd: C,H,ON; er nannte sie Dioxindol und Oxindol (Niheres — 
vgl. S. 253 ff. u. 269), weil er sie als Dioxy- und Monoxy-Derivate eines - 
Kérpers C,H,N auffaBte, fiir welchen er den Namen Jndol wihlte, um 
ihn als Muttersubstanz des Indigblaus erscheinen zu lassen’. Kurze Zeit 
darauf gelang es ihm, das Indol in Substanz darzustellen*, indem er 
dem Oxindol den Sauerstoff durch Erhitzen mit Zinkstaub entzog. Dies 
war die erste Anwendung der .,Zinkstaub-Methode", die spiiter in so 


_ vielen Fallen zur Riickfiihrung von Naturprodukten auf ihre Stamm- 


kérper und damit zur Aufklirung ihrer Konstitution diente. 

Schon ehe Baxyer das Indol selbst in Hinden hatte, veranlaBten 
ihn die Umwandlungen der Derivate, im Indol-Molekil einen Benzolkern 
anzunehmen, an den entsprechend dem Schema: 


o 
CH >C< 
| 


ein zweites Ringsystem angelagert ist. Spiiter kamen Beobachtungen 
hinzu, welche zeigten, da8 dieses zweite Ringsystem in 1.2-Stellung an 
den Benzolkern sich anschlieBen muB, und es wahrscheinlich machten, 
da8 der Stickstoff in Form der Iminogruppe darin vorhanden ist*. So 
gewann schon 1870 die Indol-Formel jene Gestalt*, die in dem Schema I 
auf S. 213 verzeichnet ist. Diese Formel hat sich seither an einer auBer- 
ordentlich groBen Zahl von Beobachtungen iiber Abkémmlinge des 
Indols bestitigt. Unter den Bildungsweisen des Indols selbst (vgl. S: 2204f) 
ist besonders diejenige durch Erhitzen von o-Amino-e-chlor-styrol mit 
Natriumalkoholat auf 160—170°: 


OH OHCI — AC] = OH BSc 


geeignet, sie zu stiitzen>. 
Die klassischen Untersuchungen, durch welche Barrer weiterhin . 
dazu gefiihrt wurde, das Molekiil des Indigblaus als ein der Formel: 


OH ORO Fal 


1 Basysr, Kyorp, A. 140, 4 (1866). 
* Bavysr, A. 140, 296 (1866). A. Suppl.-Bd. 7, 56 (1870). 
Zur Geschichte des Indols s. Barrer, B, 18, 2254 (1880); 33, Sonderheft, 
8. ist (1900). 
S Basyss, Eanocsruina, B. 3, 681 (1869). 
« Basygr, B. 3, 517 (1870). * A. Lipp, B. 17, 1067 (1884). 
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entsprechendes, aus zwei iedok -Systemen zusammengefiigtes Gebilde zu 
erkennen (vgl. S. 284 ff), haben ztim groBen Teil die Verbindungen mit 
einem Indol-Komplex zu Objekten und haben zu deren Kenntnis ein 
héchst reichhaltiges und interessantes Material beigebracht. Unter ihnen 
sei schon hier das aus dem Indigblau durch Oxydation hervorgehende 
Isatin : 

Jims 00 


C, Cr co 


als besonders wichtig genannt. 


Hin weiterer AnlaB zur eifrigen Bearbeitung der Indol-Gruppe 
wurde durch die Beobachtung von Nencx1' (1874) gegeben, daB sich 
Indol in kleinen Mengen aus HiweiSkérpern bei der Pankreas-Verdauung 
bildet. Viele ahnliche Beobachtungen folgten, in deren Verlaufe erkannt 
wurde, daB ein Methyl-Homologes des Indols (Formel I, s. u.) — das 
Skatol (S. 231) — bei tiefgreifenden Zersetzungen der Proteine das ent- 
stehende Indol begleitet oder auch allein fiir sich auftritt. Aber es. 
dauerte noch etwa drei Jahrzehnte, bis die ,,indolgebende* Komponente 
der Proteine von Hopxins und Cone? (1901) in Gestalt des _,,T'rypto- 
phans“ (S. 273 ff.) isoliert und von Exuincrr® (1906—1907) ihrer Struktur 

' nach als ,,Alanin der {ndol-Reihe“ (II) aufgeklart wurde: 


C-CH, CCB CH(NH,)-CO,H 
1) CH eH II) O,H, — SC 


Die Beziehungen des Indols zu einem technisch iiberaus wichtigen 
Pflanzenfarbstoff und zu den Proteinen haben begreiflicherweise Arbeiten 
gezeitigt, die sich die Ausbildung von synthetischen Bildungsweisen 
der Indol-Kérper zum Ziele setzten. Solche werden wir in groBer Zahl 
bei der speziellen Besprechung des Indols selbst und der einzelnen 
Klassen von Indol-Abkémmlingen kennen lernen. Eine Synthese aber, 
welche durch ihren weiten Geltungsbereich besonders fruchtbar ge- 
worden ist, sei schon hier angefihrt. Sie rihrt von Emm Fiscuer 
her und besteht darin, daB Aryl-hydrazone von -Aldehyden (s. S. 216 
Gleichung a), Ketonen (b), Aldehyd- oder Ketonsduren (c) mit Chlor- 
zink erhitzt werden*, wobei sie unter Abspaltung von Ammoniak in 
Indole iibergehen. Fiir einige typische Falle wird die Synthese durch 
die folgenden Gleichungen erlautert: 


1B. 7, 1596 (1874). 

2 Soe. 82, I, 193 (1902). 

8 Exuneer, B. 39, 2515 (1906). — Exumnarr, Framanp, B. 40, 3029 (1907). 

4 Vgl.: E. Fiscuer, A. 236, 116 (1886). — Trenxier, A. 248, 106 (1888). — 
E. Fiscuzr, Ta. Scumipt, B. 21, 1811 (1888). — C, Warxer, Am. 16, 431 (1894), — 
GeseLtscuart rir TrerrverwertunG, D.R.P. 238138 (C. 1911, II, 1080). 
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H: CiH,'-—CH, Ais 

a) ound CH — NH, = CHC “SCH ; 
NH-'N NH 
H CH, CH 

b) CH C-CH,  - NH, = CHC SC-CH, ; 
NH-N NH 
H CH; CH 

¢) CoH C-CO,H -— NH, = CoH ‘SC-00,H. 
NN N 
CH, CH, 


Aus der Tatsache, daB bei Anwendung von Derivaten der sekundaren 
Hydrazine C,H,-NR-NH, (vgl. Gleichung c) Ammoniak und nicht das 
Amin NH,-R abgespalten wird}, ergibt sich, daB bei der Reaktion das 
vom aromatischen Reste entferntere Stickstoffatom des Hydrazons 
austritt, wihrend das naihere das Heteroatom des sich schlieBenden 
Pyrrol-Rings wird. Von der Carbonyl-Verbindung, deren Hydrazon ver- 
wendet wird, werden der Carbonyl-Kohlenstoff und ein Nachbarkohlen- 
stoft zu Ringgliedern. 

Befindet sich an einem der Kohlenstoffatome, welche dem urspriinglichen 
Carbonyl-Kohlenstoffatom benachbart sind (oder an jedem derselben) nur ein 
Wasserstoffatom, so kénnen auch Verbindungen vom ,,Indolenin“-Typus (vgl. S. 217) 
oder ,,Methylen-indolin“-Typus (vgl. S. 218, 2835—236) entstehe. *, z. B.: 


H CH(CH)), C(CH,), 
CoH, C-CH(CH,), — NH; = CHL >C-CH(CH,). 
\ NHN 7 Neon: 
C(CHs), 
oder C,H, >Cc : C( CH)» 3 
NH 
BY CH(CHs) O(CH,), 
cad C-CH, - NH, = GH. >C:0H,. 
C,H; C,H; 


Bei den Hydrazonen unsymmetrischer Ketone* kénnen sich zwei isomere Indol- 
k6rper nebeneinander bilden, z. B.: 


* Dieser Tatsache trigt eine von Reppetien [A. 388, 179 (1912)] tiber die 
einzelnen Phasen der Reaktion entwickelte Annahme keine Rechnung. 

> Vgl.: K. Brunner, M. 17, 253 (1896); 21, 156 (1900). — Pranecer, M. 26, 
833 (1905). — Konscusec, M. 26, 931 (1905); 27, 247 (1906). — Prancuer, Car- 
rasco, R. A. L. [5] 18, II, 274 (1909). 

* Vgl. dazu Prancner, Bonavia, G. 32, II, 418 (1902). 
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“' Desmotropie des Indol-Kerns. 21% 
, C(CHs) 
H  CH,-CH, ene CoH SC: CH(CH,), 
C,H, C-CH(CH,), NH 
NH N | und 
: ACH s)s 
oder — NH, = {| OH >C-CH,-CH, 
H CH(CHs), .) bzw. 
— C.CH,-CH, | O(CH Hs), 
\NH-N beer SC? CH-CH, . 


An Stelle des Chlorzinks kénnen auch andere Metallchloride (z. B. Kupfer- 
chloriir) dienen. In mehreren Fallen hat man sehr gute Ausbeuten unter Anwendung 
auBerst kleiner Metallchlorid-Mengen, deren Wirkung demnach als katalytische zu 
betraehten ist, erzielt'. In gewissen Fallen geniigen auch Mineralsduren zur Ent- 
ziehung des Ammoniaks. 

In ihrem Verhalten ahneln die Indol-Korper den einkernigen Pyrrol- 
Kérpern (vgl. S. 149ff.). Doch darf man sagen, daB der Pyrrolkern durch 
seine Kondensation mit dem Benzolkern eine gréBere Stabilitat erlangt 
hat. Zum Beispiel ist die Neigung der Indole, unter dem Einflu8 von 
Mineralsaéuren sich zu polymerisieren und zu kondensieren, weniger groB 
als bei dem Pyrrol und seinen nachsten Derivaten. 

Noch starker als beim Pyrrol tritt aber beim Indol die Fahigkeit, 
‘sich als ,,Methylen“-Kérper zu verhalten, hervor (vgl. 8.150). Von Reak- 
tionen, die nicht auf die eigentliche Indol-i’ormel (I, s. u.), sondern auf die 
desmotrope ,,Indolenin“-Formel (IJ) — zur Ableitung dieses Namens 
s. 8. 155—156 — zurickzufithren sind, hat ANnGELI eine betraichtliche 


CH. CH 
1) CH OH TH) CH<, ">CH 


Zahl kennen gelehrt?. So entstehen in Gegenwart von Natriumalkylat 
mit Alkylnitrit die Natriumverbindungen von (-Isonitroso-Kérpern (IID), 
mit Alkylnitrat diejenigen von Isonitro-Derivaten (IV), mit Ameisensaure- 
estern solche von Onpnciiylen yer lnuangen (V); mit aromatischen 


C(:N-ON C(:NO-ONa 
“Wm OH eet Po eRe AV) Oy Bae eal ae R, 


C(:CH- ON C(:N-C,H; 
V) O.H, a ” GR > SVT) CH ree Ses R 


Nitroso-Kérpern erfolgt in Gegenwart von dikoholischom Kali Konden- 
sation zu ,,Azomethinen“ (VI). 


1 Vgl.: Arsusow, Ticawinsky, B. 43, 2301 (1910). C. 1913, I, 1415. — Ar- 
pusow, Friuaur, C. 1913, II, 1474. — Arsusow, Wacnsr, C. 1913, II, 1474. 

2 Vel.: Anegut, Spica, G. 29, I, 500 (1899). — Spica, Aneetico, G, 29, II, 49 
(1899). — Ancor, Anorzico, R. A. L. [5] 12, I, 344 (1903). — Aner, Marcuertt, 
R. A. L. [5] 16, II, 790 (1907). — Ancent, Morexu, R. A. L, [5] 17, 1, 697 (1908). 
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218 Alkylierung des Indols. 


Mit dieser Reaktionstihigkeit des (-Kohlenstoffatoms’ hangt es 
zusammen, daB die am Stickstoff nicht substituierten Indol-Kérper 
— obwohl sie der Formel I entsprechend sekundére Amine sind — 
bei der Behandlung mit salpetriger Saure in saurer Lésung keines- 
wegs oa einfache Nitrosamine bilden. Solche — z. B. 


C rena hod — entstehen vielmehr nur aus denjenigen Indol- 


K6rpern, age in der #-Stelle substituiert sind, also an dieser Stelle 
nicht die Méglichkeit fiir den Eintritt der zweiwertigen Isonitroso- 
Gruppe >N-OH bieten. 

Ferner steht damit das héchst verwickelte Verhalten der Indol- 
Kérper bei der Alkylierung im Zusammenhang, das durch scharfsinnige 
Untersuchungen von K. Brunner und von PuancuEr aufgeklart worden 
ist?, Aus dem «-Methylindol erhalt man durch die EKinwirkung von 
Methyljodid nacheinander die folgenden Methylierungsprodukte, wobei es 
indes schwer ist, die Methylierung auf den beiden ersten Stufen fest- 
zuhalten: 


_C(CH, Ffeetin 


CH JS SSO: GH, C2, Cae C-CH, 
C(CH,) 
—> © pe a ee: CH, . 
os 
iy CE: 


Aus dem aetna Jodmethylat des Trimethyl-indolenins, das in der 
letzten Formel wiedergegeben ist, setzen nun Alkalien eine tertidre Base 
in Freiheit, deren Entstehung durch Umlagerung der quartiren Am- 
meniumbase zu einer Pseudobase und Wasserabspaltung aus letzterer 
gedeutet werden kann: 


bk te C(CH;) 
C-CH, —> O,H< baeiags” . 
ata cH, ) > C0H) CH, 
ae 
HO OH, Soke 
<7 C. red x : ‘ 
*\N(CH,) >0: 0H, 


Diese tertiare Base ist also das e«-Methylen-Derivat eines dihydrierten 
und trimethylierten Indols; sie hat die Fahigkeit, in ihrer Methylen- 
Gruppe noch zwei weitere Methyle aufzunehmen: 


CCH a: OCH, 
Co (CH, 0 CH erst ae SC : C(CH,) « 


1 §. auch Méutav, Repricu, B. 44, 3605 (1911) iiber die Kondensation mit 
Chinonen., 
> Vel. dazu: E. Fiscuzr, A. 236, 123 (1886). — Zarm, Ferrarini, B. 23, 2299 
(1890). G. 21, II, 19 (1891). — Anagst, Mancuerm, R. A. L. [5] 16, I, 381 (1907). 
* Siehe die Zusammenfassung mit Literaturnachweisen in Cramicrans Vortrag, 
B. 37, 4227—4230 (1904). — S. ferner die Zitate auf S. 233—235. 
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Die dihydrierten Derivate der Indole werden Indoline ge- 
nannt: (analog der Bezeichnung ,,Pyrroline“, s. S. 171). Sie kénnen aus 
den entsprechenden Indol-Kérpern meist durch Reduktion mit Zink- 
staub (oder Zinn) und Salzséure oder durch elektrolytische Reduktion in 
saurer Lésung erhalten werden}, z. B:: 

CH CH, — 
CBN Hy oH + H, = Co oH oC 
und sind starker basisch als die Indol-Kérper von aromatischem Sattigungs- 
zustand (vgl. dazu S. 151—152, 154). Bei der Reduktion der Indole in 
héherer Temperatur mit Wasserstoff in Gegenwart von Nickel? erfolgt 
aber Sprengung des-Pyrrol-Rings: 
OH DOH eC 

Die eigentiimliche Erweiterung des finfgliedrigen Hetero- 
rings durch Aufnahme eines Kohlenstoffatoms*® zum Sechsring 
erfolgt bei den Indol-Kérpern unter analogen Bedingungen wie bei den 
Pyrrolen (vgl. S. 152, 183) und fihrt zu Chinolin-Kérpern. So erhilt 
man aus.dem Indol selbst durch Einwirkung von Chloroform und alko- 
holischem Kali neben dem Indol-f-aldehyd (Formel I, s. u.) das 6-Chlor- 
chinolin (II); und aus dem e-Methyl-indol (III) entstehen beim Durch- 
leiten der Dampfe durch ein gliihendes Rohr betrichtliche. Mengen von 
Chinolin (IV): 


CHO CH. 
Jf ~c-al 
C II) C,H, CH ’ 
DG DOE. , Nee 
\ CH 
CH SCH 
I) CH<,.. >C-CH,, IV) ow | 
“ NH ne oH 


Fir die Charakterisierung der einzelnen Indol-Ké6rper, auch 
die Abscheidung aus Gemischen und die Reinigung, sind meist die 
Pikrate sehr geeignet* (vgl. S. 224 Indol-Pikrat). 


1 Vgl.: Jackson, B. 14, 883 (1881). — E. Fiscner, A. 236, 123 (1886). — 
Carrasco, G. 38, II, 301 (1908). — v. Braun, Sopgcni, B. 44, 2159 (1911). 
* Carrasco, Papoa, G. 36, II, 512. (1906). 


® Vgl. Cramicrans Vortrag, B. 37, 4231—4234 (1894). — S. ferner: Prcrer, 
B. 88, 1949 (1905). — Pxrancuer, Carrasco, R.A. L. [5] 14, I, 162 (1905). — Extinerr, 
B. 39, 2517, 2521 (1906). — Exunore, Framanp, B. 39, 4388 (1906). — Hetzer, 


Wonperuicn, B. 47, 1619 (1914). 

Uber den umgekehrten Vorgang — pyrogenetische Verwandlung der Chinolin- 
in Indol-Kérper — s.: Papoa, Carvenr, R.A. L. {5] 15, II, 113 (1906). — Panoa, 
Scaenranini, R. A. L. [5] 17, I, 728 (1908). 


4 Vgl.: Baryer, Caro, B. 10, 1263 (1877). — Baryer, B. 12, 1314 (1879). — 


E. Fisoner, A, 236, 123 (1886). 
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Fir die Benennung der Indol-Kérper dient im Folgenden stets 
das S. 213 unter II angegebene Bezifferungs-Schema. Auch werden 
die Radikal-Bezeichnungen: 


uae ee OS <oNon, 
CH vn SC; CH ay OE EN ee 
a-Indolyl? 6-Indolyl WApdolyi 
\Y 


C 
CH OCH Indolyliden oder kiirzer Indoliden? 


gelegentlich benutzt. 
Nach einem dlteren, auch heute noch vielfach befolgten Vorschlag* wahlt man 
die Bezifferung: 


und unterscheidet die Stellungen im Benzolkern und im Pyrrolkern durch die 
Symbole B und Pr, also z. B. B,-, Prs-Dimethyl-indol. 


Indol und seine N-Derivate. 
Von der Entdeckung des Indols (C,H,N = C <> ‘SCH) durch 


Abbau des Indigblaus ist S.214 die Rede gewesen. Weitere Bildungs- 
weisen sind in recht groBer Zahl bekannt geworden. Eine solche — 
Salzsiure-Entziehung aus o-Amino-w-chlor-styrol — wurde als Stiitze der 
Indolformel bereits S. 214 erwihnt; bei ihr wird dem Benzolkern der 
Pyrrolkern dadurch angegliedert, da8 in dem Komplex: 


das Stickstoffatom mit dem zweiten Glied einer orthostandigen Kohlen- 
stoffkette sich verbindet. Auf der gleichen Grundlage* beruht auch die 
Entstehung von Indol beim Schmelzen von o-Nitro-zimtsaure C,H,(NO,)- 
CH:CH-CO,H mit Kali und etwas LHisenfeilspinen — eine Reaktion 5, 
mit deren Hilfe Indol zum ersten Mal synthetisch bereitet wurde, die 


* Besser als die von Freunp, Lesacu, B. 38, 2643 (1905) vorgeschlagene 
Bezeichnung ,,Indyl“, da man bei digsér eher an ein von den Kohlenwasserstoffen 
Inden oder Indan sich ableitendes Radikal denken wird. 

? Freunp, Lepacn, B. 38, 2643 (1905). 

8 i. Fiscuzr, A. 236, 121129 (1886). 

‘ Vel. auch: Finet, G. 13, 379 (1883). — Pscuorr, Hoppsr, B. 43, 2546 (1910). 

° Banyer, Bunicaarse, B. 2, 680 (1869). — Vgl. dazu Biv Gio: B. 10, 1264 
(1877). — Ahnliche Bildungen: Wipman, B. 15, 2552 (1882). — _ Watrer, B. 25, 
1265 (1892). 


- Synthesen von Indol selbst. 221 


aber nur geringe Ausbeute liefert. Dagegen verlauft vollkommen quan- 
titativ die Bildung von Indol beim Erhitzen von 0,0’-Diamino-stilben mit 
seinem Hydrochlorid! auf ca. 170°: 


NEL 


13 Peete 
Os *\CH : CH-C,H,-NH, 


NH 
= CHC (> CH + C,H,-NH, . 

Bei anderen Reaktionen ae der Ringschlu8 an einem Komplex 
vom Typus Ii (s. u.) durch Verkettung von Kohlenstoffatomen, welche 
zwei orthostandigen Seitenketten angehéren, oder an einem solchen vom 
Typus III durch Eingriff des zweiten Kohlenstoffatoms einer Seitenkette 
—N—C—C in die (nichtsubstituierte) Orthostelle des Benzolkerns. Zur 

N=. N—C—C . 
1.<C Neon , Ill) C,H, Gy 
Erlauterung von oe es solcher Art sei angefiihrt, daB N-Monomethy]l- 
o-toluidin beim Erhitzen mit reduziertem Nickel auf 300° teilweise (zu 
6—8 °/,) in Indol verwandelt wird?: 
NH-CH, NS 


ae ue 
C,H Slee Bie 


Ca >>CH + 2H,, 


und daB kleine Indol-Mengen entstehen, wenn man Athylanilin C,H, : 
NH-CH,-CH, durch ein gliihendes Rohr leitet*. 

Die beiden letzterwahnten Bildungsweisen zeigen, da das Indol 
zu denjenigen Kérpern gehort, fiir deren pyrogenetische Entstehung 
Neigung besteht*. Es muBte daher auffallig erscheinen, daB man bei der 
Durchforschung des Steinkohblenteers dem Indol nicht begegnete. Erst 
1910 wurde von WeIssGERBER® der Nachweis gefiihrt, daB es in den 
Schwerdélen des Steinkohlenteers enthalten ist, und daB die bei 220—260° 
siedende Fraktion recht wohl als Quelle zur Gewinnung von Indol in 
einer Ausbeute von 3—5°/, dienen kann®. 

Von den synthetischen Bildungsweisen eignet sich fiir die Dar- 
stellung am meisten der iiber die Zwischenstufen II—V (S. 222) er- 
folgende Ubergang vom o-Nitro-zimtsiureamid (I) zum Indol?: 


1 Tnreve, Divrota, B. 28, 1411 (1895). 

2 Carrasco, Papoa, G. 36, II, 514 (1906). R.A.L. [5] 15, II, 731 (1906). — 
Bildung von Indol durch Destillation von oxal-o-toluidsaurem Barium: Mavrnner, 
Soma, M. 7, 238 (1886). 

8 Baryer, Caro, B. 10, 692, 1262 (1877). 

Fiir Indolbildung aus Kérpern vom Typus III vg). auch: Prup’xomme, Bl. [2] 


28, 558 (1877). — Bertinersiav, M. 8, 180 (1877). — Mavruner, Surpa, M. 10, 
250 (1889). 
* Vgl. auch Bogs, C. 1902, IJ, 663. 5 B. 43, 3520 (1910). 


-. 6 Vgl.: GEeseiscHart FUR Teray ah wenstne D.R.P. 223304 (C. 1910, II, 349). — 
Weisscerser, B. 43, 3525 Anm. (1910). 
7 WEERMAN, D.RP. 213713 (C. 1909, II, 1096). R. 29, 20 (1909). A. 401, 


1, 12, 14 (1918). 
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NO; NO, 
ae B< . 
0 CoH ay CH-CO-NH, eG “CH : CH-CO-NHCI 
—> Il) OH ae 
“NCH: CH: NH-CO.OCH, 
Reduktion _NH, 
ee Hy 
Pa *“\CH : CH:NH-CO-OCH, 
_Verseifung NH, — 7,0, NH : 
hae ue CoH on: CH-OH raw) CH oy > mis 
Die Ciwaiidhine von I in IIJ — ein Beispiel fir die Hormannsche 


Umlagerung der Saiureamide, vgl. Bd. I, Tl. I, S. 351—352, 611 — wird 
durch Natriumhypochlorit in Methylalkohol bewirkt; von III (o-Nitro- 
styryl-carbamidsaure-methylester) bis VI gelangt man in einer Operation, 
wenn man die alkoholisch-essigsaure Lésung mit Hisenpulver versetzt, 
dann Lauge hinzugibt und mit Wasserdampf abtreibt. — Am bequemsten 
aber verschafft man sich heute das Indol, indem man das durch Schmelzen 
von Phenylglycin-o-carbonsiure C,H,(CO,H)-NH-CH,-CO,H mit Atzalkali 
entstehende Produkt als Ausgangsmaterial benutzt}, das fiir die tech- 
nische Indigo-Gewinnung hergestellt wird (vgl. S. 294). Dieses Schmelz- 
produkt? enthalt die Indoxylsiure (Formel VII, s. u.), die beim Sieden 
der waBrigen Lésung Kohlendioxyd abspaltet und in Indoxyl (VII) iber- 
geht; das Indoxyl (Naheres s. S. 244 ff.) wird nun in alkalischer Lésung 
durch Natriumamalgam oder Zinkstaub mit guter Ausbeute zu Indol (IX) 
reduziert: 

i Gok ee eee > ° vi) © Bien > 


Reduktion 
SS > 


VID) Cio. CH 


NH 
IX) CH oH 


Man sollte erwarten, das Indol nach der Fiscuerschen Reaktion (S. 215—217) 
aus dem Phenylhydrazon des Acetaldehyds gewinnen zu kénnen. Aber gerade in 
diesem einfachsten Falle versagt jene sonst so vielseitig verwendbare Synthese, und 
man konnte mit ihrer Hilfe Indol nur auf indirektem, priparativ nicht vorteilhaftem 
Wege erhalten’. 

Uber Bildung von Indol aus polymerem Pyrrol‘ s. S. 153, 157. — Erwabnt 
sei endlich noch die Bildung von Indol beim Schmelzen von Carbostyril — einem - 
Chinolin-Derivat — mit Kali®. 

Zu diesen Prozessen, durch welche Indol aus verhaltnismaBig einfach 
konstituierten Stoffen in’ meist leicht formulierbarer Weise hervorgeht, 


* Vorvanper, Apext, B. 37, 1184 (1904). — Vgl. auch H. Pavty, Gunperwann, 
B. 41, 4005 (1908). 

® Uber Bildung von Indol direkt in der Schmelze s. Bap. Anmin- v. Sopar., 
D.R.P. 152683 (C. 1904, II, 166); 260327 (C. 1913, II, 104). 

8 E. Fiscugr, B. 19, 1567 (1886). 

* Vgl. Dennstept, D.R.P. 125489 (C. 1901, II, 1135). 

5 Moraan, J. 1877, 788. 
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tritt nun noch seine schon S. 216 erwahnte Bildung beim Zerfall 
der komplizierten Protein-Molekile. Sie erfolgt durch alkalische 
Hydrolyse’ (Schmelzen mit Kali oder Erhitzen mit wa8rigem Alkali) und 
bei der Faulnis?; man hat bei der Faulniz in der Regel das Auftreten 
von einigen Zehntelprozenten beobachtet.. Im Zusammenhang hiermit | 
steht das Vorkommen des Indols in den Faces? von Menschen und 3 
Tieren und im Darminhalt*. Das Indol, das aus Eiweifkérpern auBer- 
halb oder innerhalb des Organismus gebildet wird, ist meist von Skatol . 
(S. 231) — seinem f#-Methyl-Homologen — begleitet. ee 

Im normalen Harn kommt Indol nicht fertig gebildet vor; regelmiBig aber 2 


tritt es im Destillat des normalen Harns auf’. — Haufig finden sich kleine 
Mengen von Indol im Kiter®. 


Das Indol stand nach seiner Entdeckung mehr als drei Jahrzehnte 


hindurch im Rufe einer iibelriechenden Substanz (vgl. S. 224). Es er- . 
regte daher die gréBte Uberraschung, als 1899 A. Hesse die Entdeckung vs 
machte, daf Indol ein wesentlicher Bestandteil des fiir Par- ae 
fimeriezwecke bereiteten Jasminblitenéls ist’. In dem durch $ 
,,Enfleurage* — d.h. durch Aufnahme der Ausdiinstungen von abge- 2 
pflickten Bliten mittels einer Fettschicht — bereiteten Ole wurde ein a 
Indol-Gehalt von ca. 21/,°/, nachgewiesen; in Olen aber, welche direkt a 
aus frischen Bliiten durch Petrolather Scteaiiers waren, fehlte das In- K 


dol, wahrend es wiederum nach der Destillation mit Wasserdampf auf- a 
trat. Es scheint daher, daB die Jasminbliiten das Indol nicht in freiem . 
Zustand enthalten, sondern in Form komplexer, leicht spaltbarer Ver- 
bindungen®. Indol ist auch aus dem durch Destillation der Orangen- 
bliiten mit Wasser gewonnenen ,,Neroli-Ol®, sowie aus dem Extrakt der 


1 Vgl.: W. Kine, B. 8, 208 (1875). — Nencxr, J. pr. [2] 17, 97 (1878). — — 
E, Herzretp, Bio. Z. 56, 82 (1918). 2 
2 Vgl.: Nuncer, B. 7, 1596 (1874); 8, 336, 725 (1875); 28, 561 (1895). — gi 
Briecer, J. pr. [2] 17, 135 (1878). — E. u. H. Sarxowsx1, B. 12, 652 (i879). — Briz- 


cer, H. 3, 134 (1879). — E. Satxowsz1, H. 8, 423, 430, 436, 446, 461 (1884). — . 
Voges, Proskauer, OC. 1898, II, 551. — Porrr, C. 1909, I, 305. — ve Graarr, 3 
C. 1909, I, 1028. — Sexrer, C. 1909, II, 1484. — Zrprex, C. 1912, Il, 1497. — 4 
ae atin, C. 1913, I, 731. — vy. Moraczewskl, Bio. Z. 51, 840 (1913). — Mazzerrtt, ae 


C. 1913, J, 1447. 

3 Vale Brizcer, B. 10, 1030 (1877). J. pr. [2] 17, 129 (1878). — v. Mon AgEEn ar 
H. 55, 42 (1908). — Morewszs, C. 1912, II, 1702. 

< Vgl.: Taprriner, B. 14, 2383 (1881). — Extinasr, H. 39, 44 (1903). — Rosen- 
FELD, B. Ph. P. 5, 83 (1904). — Briumenruat, Jacosy, Bio. Z. 29, 472 (1910). 

5 Jarré, A. Pth. Supplementbd. 1908, 299. — Vgl. dazu: Porcuer, C. r. 148, 
1211 (1909). — Brumenruat, Jacosy, Bio. Z. 29, 485 (1910). — v. Moraczewsxt, 
E. Herzrexp, Bio. Z. 51, 314 (1918). 

6 Porcuer, C. r. 147, 214 (1908). Bl. [4] 5, 533 (1908). 

7 Hess, B. 32, 2611 (1899). 

8 Vgl.: Hesse, B. 33, 1587ff. (1900); 34, 2929 (1901); 37, 1457 (1904). — 
v. Sopen, J. pr. [2] 69, 267 (1904). 

9 Hesse, Zeirscuen, J. pr. [2] 66, 504, 510, 515 (1902). 
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Bliiten von Robinia Pseudacacia! isoliert und durch Farbenreaktionen in 
den alkoholischen Ausziigen und den Ausdiinstungen vieler anderer 
Bliiten? nachgewiesen worden. Endlich ist sein Vorkommen im Holz 
von Celtis reticulosa® zu erwahnen. 

Das Indol4 krystallisiert aus Ligroin in groBen atlasglanzenden Blatt- 
chen, schmilzt bei 52-5° und siedet®* unter 762 mm Druck bei 253—254° 
(korr.), unter 5 mm Druck bei 123%. Die gewéhnlichen Indol-Praparate 
haben einen héchst unangenehmen, an Faces erinnernden Geruch. Das 
sorgfaltig gereinigte Indol indessen riecht®* zwar unangenehm intensiv, 
aber doch blumig und hat die fiir die Parfiimerie wertvolle Kigenschaft, 
Parfiim-Mischungen eine gewisse A undung und Frische zu erteilen. Es 
findet daher zur Herstellung ,,synthetischer Blumengeriiche“ (kiinstliches 
Jasminbliitenél, Orangenbliitenél) praktische Verwendung®. 

Indol ist in heiBem Wasser ziemlich léslich und mit iberhitztem 
Dampf sehr leicht fliichtig. In Alkohol lést es sich leicht, in Berithrung 
mit Atherdampf zerflieBt es. Von kalter verdiinnter Salzsiure wird es 
unter Veranderung zu salzsaurem Diindol (s. u.) ein wenig gelést. 

Sehr schén ist sein Pikrat C,H,N +0,H,O,N,, das beim Zu- 
sammenbringen der Benzol-Lésungen von Indol und Pikrinsaéure in 
langen, roten, glanzenden Nadeln ausfallt, in kaltem Benzol schwer lés- 
lich ist, sich aber aus heiBem Benzol gut umkrystallisieren liBt; zur 
Erkennung und zur annahernd quantitativen Bestimmung des Indols, 
sowie zur Abscheidung aus Gemischen ist diese Verbindung® besonders 
geeignet. F 

Beim Kochen mit verdiinnter Salzsiure wird das Indol verharzt?®. 
Zu Polymeren! ist man durch langeres Digerieren mit verdiinnter 
waBriger Salzsture oder kurzes mit konzentrierter Salzsdure, durch 
Einwirkung von Chlorwasserstoff oder Bromwasserstoff in Alkohol oder 
Benzol, sowie durch Erhitzen mit waBriger Phosphorsdure gelangt. 


Das durch wiBrige Salzsiiure entstehende Produkt — ein mikrokrystallinisches 
Pulver -— hat die-Zusammensetzung eines Diindol-Hydrochlorids (C,H,N),HCIl. 
Durch Phosphorsiure wird ein Triindol (C,H,N), erhalten, das aus Alkohol in 


1 Ezz, Ch. Z. 34, 814 (1910). 

? Weenuizen, C. 1908, II, 1747. — Sack, C. 1911, I, 1867; 1911, II, 695. 

3 C. A. Herter, C. 1909, I, 1418. 

* Vel. fiir die Eigenschaften und das physiologische Verhalten auch die Zitate 
(S. 230) zu Tabelle Nr. 2 auf S. 229. 

> Cramicran, Zatti, B. 22, 1976 (1889). 

®° Hesse, B. 32, 2614 (1899), ’ Hesse, B. 33, 1591 (1900). 

® Herne u. Co., D.R.P. 139822 (C. 1903, I, 800); 139869 (C. 1908, I, 859). 

° Vgi.: Bazyer, Caro, B. 10, 1263 (1877). — Baxnyer, B, 12, 1314 (1879). — 
A. Hesse, B. 32, 2612 (1899); 34, 2923 (1901). — Sisuey, Bl. [4] 3, 923 (1908). 

Verbindung mit 1.3.5.-Trinitro-benzol: van Rompuren, R. 14, 66 (1895). 

10 Cramician, Zarri, B. 22, 1977 (1889).' 

11 Ketter, B, 46, 726 (1913). — Scuonrz, B. 46, 1084, 1088 (1913). — B. Oppo, 
G. 43 J, 388 (1913). 
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weiBen Krystillchen sich abacheidet, bei_ 167° schmilzt, bei der Destillation im Va- 
kuum quantitativ Indol zuriickliefert und von Essigsiureanhydrid in ein gut kry- 
stallisierendes Monoacetyl-Derivat C,,H,,ON, (Schmelzp. 202°) iibergefiihrt wird. 

Analog dem Pyrrol liefert das Indol Alkalimetall-Derivate}. 
Indol-Natrium erhalt man durch Eintragen von Natrium oder Natrium- 
amid in erhitztes Indol, Indol-Kalium durch Reaktion zwischen Atzkali 
und Indol bei ca. 125—130° Bei der Umsetzung mit Methyljodid 
liefert das Indolnatrium als Hauptprodukt (ca. 90°/,) N-Methylindol, 
daneben «- und #-Methylindol. 

Mit Natriumbisulfit? vereinigt sich Indol zu einer aus Methylalkohol kry- 
stallisierbaren Verbindung, die beim Erwirmen mit verdiinnter Sodalésung das 
Indol regeneriert und zu seiner Reinigung benutzt werden kann. 

Eine Oxydation® von Indol zu Indigblau findet unter der Kin- 
wirkung verschiedener Agenzien — Ozon, durch Sulfite aktivierter Luft- 
sauerstoff, Wasserstofisuperoxyd, Sulfomonopersaure, Jod in tiberschiissigem 
Natriumbicarbonat — statt. Bei der Oxydation mit Wasserstoffsuperoxyd 
wurde als Zwischenprodukt Indoxyl (S. 244) und als Nebenprodukt Indi- 
rubin (S. 319) beobachtet. Uber physiologische, Verwandlung von Indol 
in Indoxyl-schwefelsiure s. 8.248. — Uber Reduktion von Indol s. 
S. 219, 237—238. 

Wie das Pyrrol (vgl. S. 158—159), so ist auch das Indol durch die 
Neigung zu Farbenreaktionen* ausgezeichnet. Zum Nachweis werden 
besonders die folgenden benutzt: ; 

1. Ein mit starker Salzsaure befeuchteter Fichtenspan wird durch 
alkoholische Indol-Lésung kirschrot gefarbt®. 

2. Die mit etwas Salpetersaure versetzte wabrige Lésung gibt mit 
stark verdiinnter Kaliumnitrit-Lésung einen roten Niederschlag oder bei 
sehr geringer Konzentration eine rote Farbung*® 

3. Die mit Nitroprussidnatrium’ bis zur Gelbfarbung versetzte 
Indol-Lésung gibt mit einigen Tropfen Natronlauge eine tief violettblaueé 
Farbung, die beim Ansaduern mit Salzsiure oder Essigséure in reines 
Blau umschlagt. 

4, Die mit 1/, Volum einer 2-proz. alkoholischen p-Dimethyl- 


1 WeisscerBer, B. 43, 3521 (1910). 

2 A. Hesse, B. 32, 2615 (1899). — Waisscerser, B. 43, 3527 (1910). 

8 Vgl.: Nencer, B. 8, 727 (1875). — Enorzr, Janecxe, B. 9, 1415 (1876). — 
Bap. AniLin- unp Sopar., D.R.P. 130629 (C. 1902, 1, 1084); 132405 (C. 1902, IT, 173). 
— Paviy, Guxpermann, B. 41, 4002, 4007 (1908). — Porcuer, Bl. [4] 5, 526 (1908). 

4 Vgl. auch: Cramician, Zari, B. 22, 1977 (1889). — Gwezpa, C. r. 128, 1584 
(1899). 

5 Banyer, A. Spl. 7, 59 (1870). 

6 Vgl. dazu: Nencxr, B. 8, 722 (1875). — Satxowsk1, H. 8, 446 (1884). — 
Zatti, Ferrarini, B. 23, 2301 (1890); G. 21, II, 24 (1891). 

Colorimetrische Bestimmung mittels salpetriger Sdure: v. Moraczewsxi, H. 55, 
45 (1908). 

7 Vgl. Satxowski, H. 8, 447 (1884). 

Mryer-Jacopson, org. Ch. IIs. (1.u. 2. Aufl.) 15 (September 1914) 
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226 N-Methyl- wnd N-Phenyl-indol. 


amino-benzaldehyd!-Lisung versetzte waBrige Indol-Losung gibt, wenn 
man tropfenweise 25-proz. Salzsiure zufiigt, eine Violettrotfarbung; diese 
wird durch einige Tropfen Natriumnitrit-Lisung grenadinrot und ver- 
schwindet dann bald. 


5. Eine mit etwas For maldehyd? versetzte Lésung wird anf Zusatz von 
konzentrierter Schwefelsiiure priichtig violettrot. 


6. Eine schwach alkalische Lésung gibt mit einer 2-proz. Lésung von #-naph- 
thochinon-sulfonsaurem Natrium® ein blaues Kondensationsprodukt, das yon 
Chloroform aufgenommen wird (auch zur quantitativen Bestimmung geeignet). 


Uber Unterscheidung von Skatol vgl. S. 232—233. 


> C= 
4~N(CH,) 
tischen Wegen bereitet worden. So erhilt man es, wenn man Dimethyl- 
o-toluidin bei 300—330° iiber reduziertes Nickel zugleich mit einem 
Wasserstoff-Strom leitet, in einer Ausbeute von 24°/, des angewandten 
Dimethyl-toluidins (vgl. S. 221 die analoge Bildung des Indols); tiber 
die Bildung aus Indolnatrium und Methyljodid s. S. 225. Es ist ein 
Ol, das selbst bei — 20° noch nicht erstarrt und bei 0° das spez. Gew. 
1-071 besitzt; es siedet unter 720 mm Druck bei 240—241° (korr.), lést 
sich in Wasser kaum und zeigt nur einen schwachen, an die aroma- 
tischen Basen erinnernden Geruch. Von konzentrierter Salzsiure wird 
es gelést, aber durch Wasser daraus wieder abgeschieden; beim EHr- 
hitzen mit starker Salzsiure verharzt es. Es liefert eine schén rot- 
violette Fichtenspan-Reaktion und ein prichtiges dunkelrotes Pikrat, 
das bei 150° schmilzt. 


N-Methyl-indol* C,H 2 S>CH ist auf verschiedenen synthe- 


30): oe 
N - Phenyl-indol® CHC Hy siedet unter 757mm Druck bei 
6 


326—3827° (korr.), gibt eine schém blauviolette Fichtenspan-Reaktion, verbindet 
sich aber nicht mit Pikrinséiure in Benzol-Lésung. 


' Vel.: A. Scumupr, C, 1903, I, 1443. — Boume, C. 1906, I, 403. — Sreensma, 
H. 47, 25 (1906); C. 1906, II, 1218. — Buomenrnat, Bio. Z. 19, 524 (1909). — 
Baupet, C. 1914, I, 1845. 

Uber weitere Farbenreaktionen mit Aldehyden, Glyoxylsiure und Brenztrauben- 
siure vgl.: Granstrom, B. Ph. P. 11, 133 (1908). — Biomenruat, Bio. Z. 19, 521 (1909). 

a Keir, H. 48, 185 (1906). 

5 C, A. Herter, Foster, C. 1906, I, 875. 

* E. Fiscuzr, O. Hess, B. 17, 559 (1884). — Lipp, B. 17, 2508, 2510 (1884). — 
E. Fiscuer, A, 242, 377 (1887). — Vorvinper, Ape.t, B. 37, 1135 (1904). — Car- 
rasco, Papoa, G. 37, II, 49 (1907). — Bexepicenti, H. 53, 184 (1907). A. Pth. 
Sppl.-Bd. 1908, 64. — Giaxbis C. r. 148, 486 (1909). — Wisely B. 48, 3528 
(1910). — B. Sue G. 41, I, 231 (1911). 

Uber N- Athy? indol s. Micnaens, Rostscu, B. 30, 2811 (1897). 

° Préur, A. 239, 221 (1887). — Uber N Benzyl- inael s. Antrick, A. 227, 
363 (1885). 
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N-Acetyl- und N-Benzoyl-indol, Indol-N-carbonsdure. 227 4 
W-Acetyl-indol! C,H Laer SCH ist neben f NeDingstyl: indol = 
4~N(CO-CH Hy 

(vgl. S. 252) in dem Produkt? enthalten, das durch Erhitzen von Indol Be 
mit Essigsiureanhydrid auf 180—200° entsteht; man gewinnt es daraus, ie 


nachdem man das itberschiissige Essigsdureanhydrid im Vakuum ab- 
destilliert hat, durch Destillation mit Wasserdampf (womit es leichter 
fliichtig ist als das @-Acetyl-indol und 8, N-Diacetyl-indol). Es ist flissig, 
siedet unter 14mm Druck bei 152—153° nicht ganz unzersetzt und i 
wird beim Kochen mit Kalilauge in Indol und Essigsaure gespalten. Bs 

TCHS 
<Qyo-c, C,Hs) 
das in Benzol suspendiert wird, durch Benzoylchlorid, krystallisiert aus Alkohol in ae 
Tafeln, schmilzt bei 67—68° fed siedet unter 16 mm Druck bei 213°. 7 

yh 
“\N(CO,H) | 
(S. 243) durch Einwirkung von Kohlendioxyd erhalten (vg]. dazu S. 270), schmilzt bei 2 = 
108° und zerfillt beim Kochen mit Wasser in Kohlendioxyd und Indol. ; 


N-Benzoyl-indol® C, Hy a SCH entsteht aus Indolnatrium (S, 225), 


Indol- N-carbonsiiure* C,H, “SCH wird aus Indolyl-magnesiumjodid 


Die Homologen des Indols. :. 

Unter den Homologen des Indols wird eines -— das ,,Skatol“ ge- a 
nannte $-Methylindol — vielfach in biochemischen Prozessen gebildet : 
(vgl. S. 231). Andere sind in recht groBer Zahl durch rein chemische < 
Vorgange gewonnen worden. “ 
Hierfiir diente besonders die schon 8S, 215—217 _ besprochene : 
Fiscuzrsche Synthese. Aus den dort gegebenen Beispielen (vgl. ferner a 
S. 233—236) ist ersichtlich, daB sie in ihren verschiedenen Variationen i 


sowohl Homologe des eigentlichen Indols (I, s. u.), wie solche des 
Indolenins (II) wie auch die mit ihnen isomeren Basen vom '‘l'ypus des 
Methylen-indolins (III) entstehen lassen kann. Diese drei Gruppen von : 
Basen, deren Struktur durch die folgenden Formel-Paradigmen: ‘e 

ae 


C(CH,) (CH), - 
bh Ga. SOB Il) © CoH SS cit TIT On SO CH, : 


erlautert sei, werden in diesem Abschnitt gemeinschaftlich besprochen, = = 
obwohl die Verbindungen vom Typus III den Indolring in hydrierter Es 


y- 

Form enthalten und daher streng genommen erst in den folgenden Ab- % 
schnitt (S. 236 ff.) hineingehéren. : 
Eine weitere Synthese, welche vielfacher Variationen fahig ist, aber nu “ 
«,6-dimethylierte Indole zu bereiten gestattet, besteht in der Einwirkung von Anilin a 
basen auf 6-Brom-livulinsiure® (Bd. 1, Tl. Il, 8. 1165), z. B.: cs 


1 Zatti, Ferratini, B. 23, 1359 (1890). 

2 Vel. Cramician, Zarit, B. 22, 1977 (1889). 
3 Weisscrrzer, B. 48, 3523 (1910). 

4 B. Oppo, Sessa, G. 41, I, 245 (1911). 

5 L. Wourr, B. 21, 123, 3360 (1888). 
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Bildung von Indoil-Homologen. 


, 00-CH, CH; ed warez -CH, H,O 
se * GHBr- CH,- cO,H Kar a a _©:- CH, HBr 
NH, NH 
Die Brom-lavulinsaure wirkt dabei unter Abspaltung ihres Carboryls in ihrer Eigen- 
schaft als Carbonsaure eines a-halogenierten Ketons. Auch die Reaktion von Anilin 
auf c-halogenierte Ketone selbst kann zu Indolen fihren, nimmt aber nicht in allen 
Fallen diesen Verlauf*. 

Der .Aufstieg von niederen Indolbasen zu heberes kann 
durch Erhitzen mit Alkyljodiden in alkoholischer Lésung bewirkt werden. 
Der Verlauf dieses Prozesses ist in seinen allgememen Ziigen bereits 
S. 218 dargelegt und soll S. 233ff% an den Methylierungsprodukten 
noch naher erlautert werden. Man kommt auf diese Weise zu mehr- - 
fach alkylierten Indolenin- bzw. Methylen-indolin-Basen. Die Einfihrung 
eines Alkyls — und zwar in die §-Stellung — gelingt durch Ein- 
wirkung von Alkyljodideyn auf das Indolyl-magnesiumjodid? (S. 243), z. B.: 


H,) 
C.H a ok Gi-Mel | GH >O.H,N@e)) SH, CH, Sci : 
Hi 


+C0,. 


Uber Bildung von Indol-Homologen aus Pyrrolen s. S. 153. 

_ Die Basizitat der eigentlichen Indol-Homologen ist sehr gering®. 
Deutlicher ist-die basische Natur bei den Indoleninen bzw. Methylen- 
indolinen ausgepragt (s. S. 235—236), die sich in verdiinnten Sauren 
auflésen; diese Basen — wie 


C(CH,), C(CH, 
CH >C-CH, bzw. 0,8. SC:CH, : 
NW ~ NN 


— erleiden bei langem Aufbewahren Polymerisation, ‘die durch Zu- 
satz von Magnesiumalkyl- oder -arylhaloiden beschleunigt wird, zu di- 
molekularen Verbindungen, welche wieder leicht depolymerisiert werden *. 


Die Fichtenspan-Reaktion (vgl. S. 225) fehlt denjenigen ei oN 
welche in e- und §-Stellung meat substituiert sind 5, 


Die Tabelle Nr. 2 auf S. 229 gibt eine Ubersicht iiber die Sahewole: 
und Siedepunkte des Indols und seiner Methyl-Homologen. 

Das «-Methyl-indol (2-Methyl-indol) wurde zuerst aus dem 
Methylketon der Phenyl-essigsiure (Phenyl-aceton) durch Nitrieren und 
Amidieren gewonnen ®: 


C,H,-CH,-CO-CH, CH,-CO-CH, 


= ON an 


_AH,-CO-CH, 
Hy 
Cs yn, 


= CHC NH Nc. -CH, 


1 Vgl.: Déutras-Vianesco, Bl. [3] 6, 826 (1891). — Rrcwanp, C. r. 145, 129 (1907). 
- 3 B. Oppo, G. 41, I, 226 (1911). * Vgl. B. Oppo, G. 43, I, 385 (1913). 

* Prascuer, Ravenna, R.A.L. [5] 15, Il, 555 (1906). 

5 Vgl. E. Fiscner, A. 236, 123 (1886). 

® Barres, Jacxsox, B. 13, 187 (1880). 


Tabellarische Ubersicht uber send oe des Indols und indolins 229 


Tabelle Nr. 2. 


Name Borel Schmelz- Siede- 
punkt punkt 
Indole | 
CH 
Indol 8-20, GB; noe 52-5° | 258° (760 mm) 
; ; 7— 19.58-60 CHW 
2-Methyl-indol 5:7 19-58- CH yy OO CMs 60° 272° (750 mm) 
3-Methyl-indol (Skatol 
avrg anise ‘ CH “SCH Obie 265° (755 mm) 
, Fe UNG 
5-Methyl-indol 44-45 CH, Oss yy OH 58-590 — 
C(CH. 
2.3-Dimethyl-indol 17-3442 Coe “SC: CH, 104° 285° (750 mm) 


2. 4-Dimethyl-indol #® 
2.5-Dimethyl-indol 444°-57 
- 8.5-Dimethyl-indol**? . 
4.1-Dimethy]-indol 4-48 . 


2.3.5-Trimethyl-indol *™ 
49.50 . . ° . . ° . 


2.3. 7-Trimethyl-indol *® 


2.3.5. 6-Tetramethy]- 
indol®! . ‘ 


Indoline 


Indolin®. 
2-Methyl-indolin * 
3-Methyl-indolin °° . 


2. 3-Dimethy]-indolin **-** 


CH 
SS 
CH, °C, Aon Se: CH, 


oH 
CH,-C,H wo -CH, 


OCH, 


CH,- - C,H; Sete SCH 


CH 
(CH,),CoHa< 5, >CH 


<n OO 


CCH 
CH, GAG, "SC-CH, 


(CHa 
(CH,),CH Ni *“SC- CH, 


CH, x C,H; 


CH.’ 
a >CH, 


CoH. 


CH 
CH. eae >CH-CH, 


HC 
C,H, rede re > OH, 


H(CH 
CH, CH(CH,)_ 


NH >CH \ CH, 


fliissig | 180° (20 mm) 
114—115° pees 
74° 170—180° 
(25 mm) 
101—102° — 
121-5° 297° (korr.) 
79° 282—283° 
(unkorr.) 
— 285° 
_ 229—230° 
oS 228—229° 


me 231—282°(korr.) 


= 229—231° 


230 . _ a-Methyl-indol. 


Zitate zu der Tabelle Nr. 2 auf S. 229, — ' S. die Zitate auf S. 214—215, 
220—226. — ® Nencxi, B. 7, 1594 (1874); 8, 1517 (1875). — * Berruetor, AnpRé, 
C. r. 128, 968, 969 (1899). — * Biromenruat, Jacosy, Bio. Z. 29, 481, 484 (1910). — 
5 ©, Torrens, H. 67, 138 (1910). — ® M. Kaurrmann, H. 71, 168 (1911). — 7 S. die 
Zitate auf S.228, 230—231. — ® Treapwet1, B. 14, 1466 (1881). — ° Pa. Waaner, A. 242, 
388 (1887). — 1° vy. Warner, Ciemen, J. pr. [2] 61, 249 (1900). — * Heine u. Co., 
D.R.P. 139869 (C. 1903, I, 859). — ™ Papoa, Caruana, R.A.L. [5] 15, II, 113 (1906). — 
18 Crusa, Acostinetut, R. A. L. [5] 16, I, 412 (1907). — ™ Benepicentr, H. 62, 390 (1909). 
‘— %K,A.Hormann, Merzter, Hézoxp, B. 43, 1082 (1910). — 1 Prancner, Coxaciccut, 
R.A.L. [5] 20, I, 453 (1911). — 17 Crusa, Veconiorrr, R.A. L. [5] 21, II, 163, 164 (1912). 
G. 43, II, 91 (1913). — 1 Sanway, Soc. 101, 979, 988 (1912). — 1° Vanzerti, R.A. L. [5] 
22, 1, 108 (1913). — *° Grosser, H. 44, 320 (1905). — ?1 S. die Zitate auf S. 231 bis 
232. — * Nencxi, J. pr. [2] 20, 466 (1879). — 7% Baryzr, B. 13, 2339 (1880). — 
% Wireti, G. 13, 358 (1883). — * Sréur, B. 20, 1108 (1887). — *° Losiscu, Matrarrt, 
M. 9, 628 (1888). — 27 Retcut, M. 11, 156 (1890). — ?* Cames, B. 32, 3234 (1899). — 
29 Porcner, Hervieux, H. 45, 486 (1905). — °° Sraat, H. 46, 236 (1905). — 9! C. A. 
Herter, C. 1906, I, 862. — * Granstrém, B.Ph.P.11, 134 (1908). — *% Panoa, 
Scaauiarini, G. 39, I, 380 (1909). — ** Jarré, A. Pth. Supplementband 1908, 304. — 
85 Kissxatt, C. 1912, I, 1669. — *% E. Fiscuzr, A. 236, 128 (1886). — *7 L. Wotrr, 
B. 21, 123 (1888). — °° D&mbrre-Vuapesco, Bl. [3] 6, 826 (1891). — *° K. Brunner, 
M. 16, 183 (1895). — *° Ricuarp, C. r. 145, 131 (1907). — *1 Arsusow, TicuwinskI, 
B. 43, 230 (1910), — *# Arsusow, Ticuwinss1, C. 1913, I, 1416. — 4% Prancuer, 
Crosa, R.A.L. [5] 15, II, 450 (1906). — ‘44 Rascnen, A. 239, 226, 227 (1887). — 
45 Benepicenti, A. Pth. Supplementband 1908, 66, 68. — ‘4° Bayer u. Co., D.R.P. 
127245 (C. 1902, I, 154). — 4” Prancuzr, B. 35, 2607 (1902). — 48 Prancuer, Cara- 
vacar, R.A.L. [5] 14, I, 157 (1905). — 4° L. Worr, B. 21, 3360 (1888). — °° Grain, 
M. 27, 740 (1906). — °! Dennsrepr, B. 22, 1923 (1889). — ® S. die Zitate auf S. 237. 
— 3 Wenzina, A. 239, 242 (1887). — 4 v. Braun, Kirscusaom, B. 45, 1265 (1912). — 
55 Srecne, A. 242, 371 (1887). — ** Carrasco, G. 38, II, 304 (1908). — 5? Satway, 
Soe. 103, 1990 (1913). — °° Maenanini, B. 21, 1936 (1888). — °® B. Oppo, G. 42, I, 365 
(1912). — °° Parernd, G. 44, I, 250 (1914). — * B. Oppo, G. 48, II, 190 (1913). 


nnd erhiel'. in Anbetracht dieser Entstehungsweise den Namen ,,Methyl- 
ketol“, der heute zweckmiBig vermieden wird (vgl. dazu Bd. I, Tl. Il, 
S. 895). Zur Darstellung geeignet ist seine S. 216 sub b formulierte 
Bildung aus Aceton-phenylhydrazon durch Chlorzink!. Neuerdings ist 
die interessante Beobachtung gemacht worden, daB es sich in reichlicher 
Ausbeute durch Erhitzen von o-Acet-toluidid mit trockenem Natrium- 
athylat auf 360—380° herstellen liBt?: 


CH CH 
“1 ee tens: oo 
CoH oy 00 CHs — HO = CoH yO OHs 


Kin Gegenstiick zu dieser Bildungsweise bietet seine recht glatte ‘Auf. 
spaltung zu Acet-anthranilsiiure, die durch Permanganat in alkalischer 
Losung bei gelinder Warme bewirkt wird?: 


CH __/CO-OH 
OH SSC. CH > OH CO-CH,. 
Sr 8 > <4 


x 


1 KE. Fiscuer, A. 236, 126 (188%). — Gesexuson. F. Trerverwertune, D.R.P. 
238188 (C. 1911 Il, 1080). 


2 MapELune, B. 45, 1128 (1912). — Vgl. dazu Satway, Soe. 103, 1989 (1913). 
8 Jackson, B. 14, 885 (1881). 


B-Methyl-indol (Skatol). 231 


Das «-Methyl-indol riecht indolartig und wird von rauchender Salz- 
siure leicht zu einer anfangs farblosen Lésung aufgenommen, die sich 
allmahlich rot mit violettem: Stich farbt!; seine Lésungen in organischen 
Mitteln fluorescieren bei Tageslicht Gilets bis blaugriin’, seine Fichten- 
span-Reaktion ist rot. Es kondensiert sich sehr leicht mit Carbonyl- 
Verbindungen*, wobei das #-Kohlenstoffatom den Ankniipfungspunkt 
unter Entstehung von Verbindungen, wie: 


<—- cu — —CH-C,H,-NO 
oS OCH oH, a ete HK? Coe Oty: atibos 

| Scechh n’S OCH. CH,-C0,C,H 

rf ho. = 2° git, 


bildet (vgl. S. 330, 332 ff). Aen in Chinolin s, S. 219. 

.  #-Methyl-indol (3-Methyl-indol) — das wichtigste unter den Indol- 
Homologen — wurde 1877 von Briecer* im Nencxrschen Laboratorium 
als Bestandteil der menschlichen Exkremente entdeckt und erhielt wegen 
dieses Vorkommens den Namen _ ,,Skatol* (von tO oxatdg = Faces). 
DaB es das Indol im Darminhalt® begleitet und neben ihm bei der 
Faulnis von Proteinen®, sowie bei deren Kalischmelze’” entsteht, wurde 
schon S. 223 erwahnt. Der in der Parfiimerie unentbehrliche ,,Zibet“ 
— ein Sekret, das von den Zibetkatzen in einer zwischen dem After 
und den Geacilechistcilon liegenden Driise abgesondert wird — enthalt 
etwa 0-1°/, Skatol®. Interessant ist ferner das Vorkommen yon Skatol im 
Holz von Celtis reticulosa® (ca. 0-01 °/,) und von Nectandra’®. Zur Dar- 
stellung eignet sich seine S. 216 sub a) formulierte Synthese aus Propion- 
aldehyd-phenylhydrazon™, die bei Anwendung kleiner Mengen von Zink- 


1B. Oppo, G. 43, I, 391 (1913). 

2H. Kaurrmann, B. 41, 4406 (1908). 

3 Vgl.: E. Fiscner, B. 19, 2988 (1886). A. 242, 372 (1887). — v. WaLrHer, 
C.emen, J. pr. [2] 61, 254 (1900). — Bayer & Co., D.R.P. 121837 (C. 1901, II, 80). 
— Ferrvunp, Lepacu, B. 36, 308 (1903); 38, 2640 (1905). — Renz, Low, B. 36, 
4326 (1903). — Freunp, B. 37, 322 (1904). — Granstriém, B. Ph. P. 11, 136 (1908). 
— Gyezpa, C. r. 148, 485 (1909). — Scuoxrz, B. 46, 1083, 2138, 2539 (1913). 

Kondensation mit Phthalylehlorid und mit Pijhaisiuccantyde (,, [ndo- 
phthalon“): Renz, B. 37, 1221 (1904). 

+ B. 10, 1028 (1877). J. pr. [2] 17, 129 (1878). 

5 Vgl. dazu Herter, C. 1908, I, 1193. 

6 Vgl.: E. u. H. Satxowsni, B. 12, 651 (1879). — Brizcer, B. 12, 1985 (1879). 
— Nencs1, H. 4, 871 (1880). 

7 Nencki, J. pr. [2] 17, 97 (1878). 8 Watsaum, B. 33, 1903 (1900). 

9 Dunstan, B. 22 Ref., 441 (1889). — Herter, C. 1909, I, 1418. 

10 Sack, C. 1911, I, 1367. 

11 E, Fiscuer, A. 236, 137 (1886), — Pxancuer, Carrasco, R. A. L. {5] 14, II, 
34 Anm, (1905). — Arsusow, Ticuwinsxi, B. 43, 2302 (1910). — GEseLison. F. Teen. 
vERWeERTUNG, D.R.P. 238138 (C. 1911, II, 1080). 
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232 Nachweis von Skatol. 


chlorid (als Katalysator) 73—74°/, der theoretischen Ausbeute liefert. 
Auch seine Bildung beim Erhitzen von Chlorzink-Anilin mit Glycerin’ 
auf 160—240°, die zwar nur geringe Ausbeute gibt, kann in Anbetracht 
der Billigkeit der Ausgangsmaterialien fiir die Gewinnung in Betracht 
kommen. Endlich ist zu erwihnen, da® man vom Indol durch Ein- 
wirkung von Methyljodid auf das Magnesium-Derivat (vgl. 8. 228) zum 
Skatol gelangt?, wahrend umgekehrt Skatol beim Durchleiten durch ein 
rotgliihendes Rohr in Indol tibergeht®. — Das Skatol krystallisiert aus 
Ligroin in blendend weiBen Blattchen und besitzt einen sehr intensiven 
und anhaftenden, an Faces erinnernden Geruch. Das Arbeiten mit 
Skatol (auch mit Indol) ruft unangenehme physiologische Wirkungen 
hervor, besonders starken Blutandrang zum Kopf*. Skatol lost sich bei 
16° in etwa 2000 Tln. Wasser® (schwerer als Indol); auch von rauchender 
Salzsiure wird es nur schwer zu einer schwach gelblichen Loésung auf- 
genommen®, Mit Wasserdimpfen geht es noch leichter als Indol iber. 
Die Fichtenspan-Reaktion ist anfangs kirschrot, dann violett und nicht 
so empfindlich wie beim Indol (S. 225) und @-Methylindol (S. 231). Sie 
tritt nicht ein, wenn man einen mit Salzséiure befeuchteten Span in die 
Skatol-Lésung taucht; vielmehr mu8 man umgekehrt den Span mit einer 
heiBen Lésung von Skatol in verdiinntem Alkohol tranken und ihn dann 
in kalte starke Salzséure tauchen. Im Gegensatz zum Indol (vgl. S. 225, 
Nr. 2) gibt das Skatol mit Nitrit in salpetersaurer Lésung keine Rot- 
farbung, sondern nur weiBliche Triibung. 

Zam Nachweis’ des Skatols und zu seiner Unterscheidung von Indol dienen 
ferner die folgenden Reaktionen: 

1. Mit Nitroprussidnatrium und Natronlauge tritt intensive Gelbfirbung 
ein, nach Zusatz von etwa 1/, Vol. Eisessig und Erhitzen zum Sieden Violettfirbung. 

2. Mit p-Dimethylamino-benzaldehyd unter den S. 225—226 sub Nr. 4 
angegebenen Bedingungen erfolgt blauviolette Firbung, nach Zusatz von Nitrit 
tiefblaue®. 

3. Mit Formaldehyd und konzentrierter Schwefelsiure (vgl. S. 226, Nr. 5) 
erfolgt Gelb- oder Braunfirbung. 

4. Mit 6-naphthochinon-sulfonsaurem Natrium (vgl. S. 226, Nr. 6) tritt 
keine Kondensation ein; man kann daher aus einem Gemisch von Indol und Skatol 
nach Zusatz dieses Reagens das Skatol mit Wasserdampf abdestillieren. 

5. Versetzt. man 3 cem einer Skatol-Lésung mit 3 Tropfen (aldehydfreiem) 
Methylalkohol und unterschichtet mit konzentrierter Schwefelsiiure, die eine Spur 
Ferrisalz enthilt, so bildet sich ein violettroter Ring®; mischt man dana nach 


1 OQ. Fiscuer, German, B. 16, 710 (1883). * B. Oppo, G. 41, I, 229 (1911). 

® Firett, G. 13, 378 (1883). * Privatmitteilung von A. Hesse. 

® Pavuty, Gonpermann, B. 41, 4008 (1908). 

_ * B. Oppo, G. 43, I, 391 (1913). — Uber Einwirkung von Chlorwasserstoff-Gas 

in Ather s. Wenzina, A. 239, 240 (1887). 

" Vgl.: Horrz-Szyrers Handbuch der physiolog.-. und patholog.-chemischen 
Analyse, 8. Auflage von Turerretper (Berlin 1909), S. 296. 

* Vgl.: Srzznema, H. 47, 25 (1906). — Buvmentnat, Bio, Z. 19, 524 (1909). 

® Sasakr, Bio. Z. 28, 402 (1910); 29, 395 (1910). 


a, b-Dim ethyl-indol und 3, 8-Dimethyl-indolenin. 233 


einigen Minuten, so wird die ganze Fliissigkeit violettrot (Indol, o-Methyl-indol und 
Tryptophan geben diese Reaktion nicht). 

2.3-Dimethyl-indol fairbt den Fichtenspan nicht. In Eisessig mit Natrium- 
nitrit-Lésung behandelt', gibt es ein krystallisierbares, gelbes Nitrosamin 


OB 5 0) SC-CH,, das bei 63° schmilzt, die Lizsermannsche Reaktion (vgl. 


Bd. I, Ti. I, S. 358—359) zeigt und durch Reduktion. leicht in Dimethylindol zuriick- 
verwandelt wird. 

Die Entstehung von 3.3-Dimethyl-indolenin — des denkbar einfachsten unter 
denjenigen Indolkérpern, fiir welche eine andere als die Indolenin-Struktur nicht 
in Betracht kommen kann, — darf man bei der Anwendung der Chlorzink-Reaktion 
(vgl. S. 215—217) auf das Phenylhydrazon des Isobutyraldehyds erwarten: 


H  CH(CH,), C(CH,), 
Co CH SNH CoH >On. 
NH. N N 


Die aus dem Reaktionsprodukt abgeschiedene Base? ist anfangs dlig und mit 
Wasserdimpfen leicht fliichtig und stellt in diesem Zustand wahrscheinlich das 
monomolekulare Dimethyl-indolenin dar. Sie verwandelt sich aber bald in eine 
feste trimolekulare Form (C,,H,,N;), die aus Benzol in weiBen Blattchen kry- 
stallisiert und bei 216° schmilzt. Dieses Polymere wird durch Natrium in siedendem 
Amylalkohol zu 3.3-Dimethyl-indolin (S. 239) reduziert und liefert beim Kochen mit 
Salzsiure unter Wanderung eines Methyls (vgl. einen ahnlichen Vorgang S. 250) 
das 2.3-Dimethyl-indol (s. 0.). 

Unter den héheren Indolkérpern sind besonders die sowohl am 
Stickstoff wie an den beiden Pyrrol-Kohlenstoffatomen alkylierten Ver- 
bindungen von Interesse, welche durch die eigentiimlichen, S. 218 
_skizzierten Alkylierungs-Vorginge® aus Indol und seinen niederen 
Homologen hervorgehen. Das Produkt, das sowohl aus Indol, wie 
aus «-Methyl-indol, N-Methyl-indol, Skatol oder 2.3-Dimethyl-indol bei 
langerem Erhitzen mit Methyljodid in methylalkoholischer Losung er- 
halten wird, ist das Jodmethylat des 2.3.3-Trimethyl-indolenins: 


C(CH. 

C,,H,,.NI = OH 0-08 
* BAS 
I CH, 
acsire 

1K. Fiscuer, A. 236, 131 (1886). 

2 K. Brunner, M. 16, 849 (1895); 17, 253 (1896); 18, 97, 115 (1897). — Uber 
3.3.5-Trimethyl-indolenin s. Groin, M. 27, 731 (1906). 

3 Vgl.: E. Fiscuer, Stecuz, A. 242, 348 (1887). — Cramician, Zarti, B. 22, 
1980 (1889). — Zarmr, Ferratini, B. 23, 2302 (1890). G. 21, Il, 309 (1891). — 
E. Fiscuer, J. Meyer, B. 23, 2628 (1890). — Cramician, Borris, G. 24, II, 299 (1894); 
27, 1, 77 (1897). B. 29, 2472 (1896). — Cramician, B. 29, 2460 (1896). — Cramician, 
Picomtni, B. 29, 2465 (1896). — Cramicran, Piancuer, B. 29, 2475 (1896). — Prancuzr, 
Ch. Z. 32, 37 (1898). G. 28, II, 333, 374, 418 (1898); 31, I, 280 (1901); 32, II, 398 
(1902); B. 31, 1488 (1898). — K. Brunner, B. 31, 612, 1943 (1898). M. 21, 156 
(1900). G. 81, I, 181 (1901). — Piccmm, G. 28, I, 187 (1898); 28, II, 40, 51, 87 
(1898). — Puancuer, Bonavia, G. 32, II, 414 (1902). — Pxancuer, Carrasco, R.A. L. 
(5] 14, Il, 31 (1905). 


Trimethyl-indolenin. 


es krystallisiert aus siedendem Alkohol in farblosen Prismen, schmilzt 
bei 253° unter Zersetzung und reagiert in waBriger Lésung vollkommen 
neutral. Seine Konstitution — besonders die Verteilung der Methyle — 
wird dadurch beleuchtet, daB es auch mit guter Ausbeute aus dem 
Methyl-phenyl-hydrazon des Methyl-isopropyl-ketons durch mehrtagiges 
Digerieren mit alkoholischer Jodwasserstoffsiure bei Zimmertemperatur 
gebildet wird (vgl. dazu S. 216—217): 


H 

wie CH(CHs), coi H 

rte C-CH, +HI = NH, + ©, 
N-N 
CH, 

Das Jodmethylat spaltet sich beim Erwd&rmen in Methyljodid und 1. 2.3- 


Tri ethyl-indol und kann umgekehrt durch Vereinigung der beiden Korper wieder- 
gewonnen werden: 


CH 
Hy EEN CH yee hea oe cs OS ‘SC-0H, + CH,-I. 


eS 
{CH CH, 


) 
. S04 Cli” 


sa 
ieee: A 


Mit diesem eigentiimlichen Verlauf des wechselseitigen Ubergangs zwischen quar- 
tirer Ammoniumverbindung und tertiirer Base hingen wohl auch Umlagerungs- — 
Erscheinungen zusammen, welche bei Jodmethylaten des gleichen Typus mit yer- 
schiedenen Alkylen beobachtet worden sind. So isomerisiert sich das Jodmethylat 
des 2-Athyl-3.3-dimethyl-indolenins beim Schmelzen quantitativ zu demjenigen des 
3-Athyl-2.3-dimethyl-indolenins: 


s 


C(CH,), _C(CH,)(C, oH, 

OH yO GH: Ta AOA peat Heo. GH. 
as ear, 
1. CH, CH, 


Alkalien scheiden aus sash Jodmethylat C,,H,,NI eine dlige Base 
C,,H,,N ab, die unter 746 mm Druck bei 243 -— ae siedet, sich an 
der Luft unter Rosarot-Farbung leicht oxydiert und in Wasser 
wenig ldslich ist, ihm aber deutlich alkalische Reaktion erteilt!. Ihre 
Entstehung aus dem Jodmethylat durch Abspalturg von Jodwasserstoff 
1aBt zwei Formeln naheliegend erscheinen: 


C(CH) C(CH,) 
1) OH< x sail ‘CH, und Id) OB saya Oa 
Die erste — an sich schon unwahrscheinlich — wird dadurch aus- 


geschlossen, daf man, wenn in der oben formulierten Synthese an 
Stelle des Methyl-phenyl-hydrazons das Diphenyl-hydrazon des Methyl- 
isopropyl-ketons angeweéndet wird, iiber ein Salz C,,H,,NI zu einer Base 


* Vgl. dazu: Hantzscu, Horn, B. 35, 882 (1902). — Decxer, Kuavser, B. 37, 
524 (1904). 


De eee Stee ST Ce ee Se 


~ Methylen-trimeth, yl-indolin. 235 


C,,H,,N gelangt, die sich ganz analog der Base C,,H,,N verhilt, fiir 
die aber eine eae nach I zu dem kaum ioalohen Schenta: 


ee es 


CoH, : 

fihren wiirde. Die zweite Formel dagegen~ nach welcher die Base 4 
C,,H,,N als 2-Methylen-1.3.3-trimethyl-indolin erscheint, liBt eine # 
entsprechende Formulierung der phenyl-haltigen Base C,,H,,N zu und ‘ 
erklart auch besenders gut die durch Kaliimbeunaacanat aden Chrom- i 
siure-Gemisch erfolgende Oxydation der Base C,,H,,N zu 1.3.3-Trimethyl- oe 
indolinon-(2) (S. 256): : 
C(CH,), C(CH,) aa 

wa DISS bos 3)9N . 

3 NCH) 7 oC =CH, > CoH CH) > % 

Mit Jodwasserstoff vereinigt sich die Base C,,H,,N wieder zu dem Jod- a 
methylat C,,H,,NI, aus dem sie entstanden ist. Es ist demnach bei ‘ 
der Salzbildung aus der Base und bei der Abscheidung der Base aus rm 


ihren Salzen ein oo een! im Sinne des folgenden Schemas 
anzunehmen: 


O(CH,) SEER, fone. C(CHL) . 

C,H <a SC: CH, ogee CH >C- CH. & 
: vox a 

CH, 55 CEs ee 


In Ubereinstimmung mit dieser Formulierung steht das auffallig ver- 
schiedene Verhalten der Base und ihrer Salze gegen Kaliumpermanganat: fs 
die mit Wasser versetzte Base entfarbt Permanganat sofort, waihrend ‘2 
gegeniiber ihrer sauren Lésung sich die Permanganat-Farbung mehrere 
Minuten hilt. 

Nicht ganz eindeutig ist die Konstitution derjenigen Basen bestimmt, welche — ee 
gleich den eben besprochenen Verbindungen — die beiden Pyrrol-Kohlenstoffatome 
‘mit drei Kohlenwasserstofft-Radikalen verbunden enthalten, aber am Stickstoff nicht 
alkyliert sind. Fiir deren einfachsten Vertreter', der aus dem Phenylhydrazon des pe 
Methyl]-isopropyl-ketons C,H;-NH-N : C(CH,)-CH(CH;), durch die Fiscuzrsche Syn- 
these entsteht (vgl. S. sent kommen die beiden Formeln: iam 


C(CH,). C(CH,) 
10 ONS vaaiR < Sa: cH, and TM) C,Hj< NH et ORs 


2.3.3-Trimethyl-indolenin 2-Methylen-3.3-dimethyl-indolin se 
in Betracht.- Die Verbindung ist ein farbloses luftbestindiges Ol, siedet bei ; 


227—229°, besitzt einen safranihnlichen, etwas stechenden Geruch, gibt ein in 


1 Prancuer, B. 31, 1496 (1898). — Prancuer, Berrineui, G. 29, I, 106 (1899). 
— Puancuer, Ravenna, R.A.L. [5] 15, Ul, 557 (1905). 


Uber Homologe s.: Ciamicran, Prancuer, B. 29, 2477 (1896). — Prancuer, 
G. 28, Il, 343, 349, 357, 863, 405 (1898). B. 31, 1498 (1898). — PLancecer, M. 26, 
833 (1905). — usscunae M. 26, 931 (1905); 27, 247 eee — Prawns Car- 


rasco, R.A. L. [5] 18, II, 274 (1911). 
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Wasser leicht lésliches Hydrochlorid und vereinigt sich mit Methyljodid zu dem 
bei 253° schmelzenden, S. 233—234 besprochenen Jodmethylat; iiber Polymerisation 
s. S. 228. Besonders interessant ist das Verhalten gegen Kaliumnitrit-Lésung in 
Eisessig; es entsteht ein Nitrosierungsprodukt, das sich als Aldoxim dadurch er- 
weist, daB es bei der Einwirkung von Essigsiureanhydrid durch Wasserabspaltung 


in ein Nitril — dasjenige der 3.3-Dimethyl-indolenin-carbonsiure-(2) — tbergeht: 
C(CHs), _C(CHs)ox_ : 
OH OCH Ti NG. bees >C-CH: N-OH 
C(CH,) 


oo. CN. 


Sree uO etl, ae 


Diese Umformung macht, ebenso wie die Bestindigkeit der Base gegen Perthanganat 
in der Kalte, die Formel I wahrscheinlicher als II. 
Wie bereits S. 218 erwaihnt wurde, ist das 2-Methylen-1.3.3- 
trimethyl-indolin (S. 235) noch einer weiteren Methylierung zuginglich, 
die beim Erhitzen mit Methyljodid im geschlossenen Rohr auf-100° er- 
folgt, zweckmaBiger aber in Gegenwart von 20-prozentiger waBriger Kali- 
lauge mit Methyljodid bei etwa 40° vorgenommen wird. Hs entsteht das 


1.8.3-Trimethyl-2-isopropyliden-indolin C Becaed ye: C(CH,), 


— ein farbloses, aromatisch riechendes Ol, das eh ae mm Druck 
bei 268—269° siedet, sich an der Luft rétet, sich in verdiinnten Saiuren 
auflést und aus diesen Lésungen durch Alkali wieder abgeschieden wird. 
Auch diese Base geht durch Oxydation in das 1.3.3-Trimethyl-indolinon 
BE ce *>co iiber, und es folgt daraus, daB entsprechend der 
ihr hier gegebenen Forme! die beiden, bei ihrer Bildung aufgenommenen 
Methyle in das Methylen eingetreten sind. Die Formel wird weiterhin 
dadurch bestatigt, da8 man zur gleichen Base gelangt, wenn man das 
Phenylhydrazon des Diisopropylketons der Fiscuerschen Indol-Synthese 
unterwirft, das Produkt der Synthese mit Methyljodid vereinigt und 
das so entstandene Jodmethylat mit Alkali zersetzt: 


HS CHCH IRs tan DCH) 

cw C.CH(CH;) 3 Ge a>c. -OHIGH,) Sean 
NH-N 
C(CH,). C(CH;) 

CH gasee ne OOH(OHDE Dees HC x J SOOCEyL 
PaO 
EACH, CH, 


~ Wasserstoff-Additionsprodukte der Indole (Indoline). 


-DaB die Indole durch Reduktion in saurer Lésung unter Aufnahme 
von zwei Wasserstoffatomen in die stark basischen ,,Indoline“ iiber- 
gefihrt werden kénnen, wurde schon 8. 219 mitgeteilt. Diese werden, 


Indolin. 237 


wenn man sie mit der herechneten Menge Silbersulfat destilliert, wieder 
zu Indolen zuriickoxydiert}. 

Salpetrige Siure verwandelt die Indoline in N-Nitroso-Derivate 
Nitrosamine, s. u. Formel I), welche bei der Reduktion mit Zinkstaub 
und Essigsiure entsprechende Hydrazine (II) liefern? und von Salzsdure 
in alkohol-atherischer Lésung umgelagert werden®, indem die Nitroso- 
Gruppe in den Benzolkern wandert (IID), z. B.: 


*( 


II) 1) III) 
ea oF ‘ CH, SZ ae ea CH, ceed ON sas CH, 
CH-CH. CH-CH CH-CH 
SWS 3 WSO 8 ee Sze . 
N(NH,) a N(NO) NH 


In der letzterwahinten Umwandlung erkennt man eine vollkommene 
Analogie zum Verhalten der sekundaren fettaromatischen 
Amine; dementsprechend kombinieren sich auch die Indoline mit Di- 
azok6rpern in essigsaurer Lésung zu Diazoamino-Verbindungen (IV), in 
mineralsaurer aber zu Azo-Derivaten‘ (V): 


IV) c. Ge V) C,H,-N: N--~ SCH, 
< oy CECH, SO,H \ ACH: CH, 
N-N:N-C,H; NH 


Mit Benzoylchlorid in Gegenwart von waBriger Natronlauge liefern 
die Indoline N-Benzoyl-Derivate, an denen durch Phosphorpenta- 
chlorid die Sprengung des hydrierten Pyrrol-Rings bewirkt werden 
kann® (vgl. dazu Bd. I, Tl. Il, 8. 40—41, 257), z. B.: 


CH, CH 

CHC SCH. Fs: CH” >CH: 
CO-C,H, CCl, -CgH; 

CH,-CH,Cl CH.-CH,- Cl 
Te OP ae eee CHa 
CCl- C,H; . CO-C,H, 


Das Indol selbst widersteht der Kinwirkung von Zinn bzw. Zink 
in Salzsiure, konnte aber durch elektrolytische Reduktion in das 


Indolin® [Indol-dibydrid-(2.3)] C,H,<yy? >CH, — die einfachste, 


hierher gehérige Base — iibergefiithrt werden, wobei freilich die Aus- 


1 Kann, Taret, B. 27, 826 (1894). 2 Wenzine, A. 239, 239 (1887). ~ 

3 BamperGer, STERNITZEI, B. 26, 1291 (1893). 

4 Bampercer, Zumpro, B. 26, 1285 (1893). 

5 y, Braun, Sremporrr, B. 37, 4581 (1904). — v. Braun, Sopecxr,-B. 44, 2158 
(1911). — v. Braun, Kirscusaum, B. 45, 1263 (1912). 

6 Prancuer, Ravenna, R.A.L. [5] 14, I, 632 (1905). — Benepicenti, H. 53, 181 
(1907). — Carrasco, G. 38, II, 307 (1908). — v. Braun, Sopzcxr, B. 44, 2158 (1911). 
— y. Braun, B. 45, 1285 (1912). 
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238 Homologe des Indolins. 


beute durch das Auftreten von Polymerisationsprodukten beeintrachtigt 
wird. Das Indolin ist eine farblose, gut haltbare Flissigkeit, schwerer 
als Wasser (D?° = 1-069) und darin wenig léslich; es siedet bei 229° bis 
230° und ist mit Wasserdimpfen leicht fliichtig. Sein N-Nitro-Derivat 
schmilzt bei 83—84°. : 
N-Methyl-indolin!' [1-Methyl-indol-dihydrid-(2.3)] C Hea (ok 

wird durch Reduktion von N-Methyl-indol (S. 226) erhalten, siedet unter 728 mm 
Druck bei 216° (korr.), ist in Wasser schwer léslich und wird durch Erhitzen mit 
Jodwasserstoffsiure (Siedep. 127°) und rotem Phosphor auf 210—230° fast quan- 
titativ zu Indolin (s. 0.) entmethyliert. 


Einige Methyl-Homologe des Indolins, welche eigentlichen 
Indolen entsprechen,also keine gem.-Dialkyl-Stellung aufweisen, 
sind in der Tabelle Nr. 2 auf S. 229 verzeichnet. Unter ihnen ist be- 
sonders das «-Methyl-indolin? [2-Methyl-indol-dihydrid-(2.3)] 


OH, >OH-CH, vielfach untersucht worden. Bei der Destillation 


seines Hydrochlorids mit Zinkstaub entsteht ueben wenig Chinolin (vgl. 
S. 219) als Hauptprodukt das «-Methyl-indol (S. 228). Durch Erhitzen 
mit Jodwasserstoffsiure und Phosphor auf 240° wird es zu o-Amino- 
propyl-benzol C,H,(NH,)-CH,-CH,-CH, aufgespalten. Entsprechend der 
Gegenwart eines seeuimeecnelian Kolonstotatoms in seiner Formel 
konnte es in optisch aktive Formen zerlegt werden. 

Sein N-Nitroso-Derivat.schmilzt bei 54—55° und wird von Zinkstaub in 


Essigsiure zu dem entsprechenden Hydrazin®? — 1-Amino-2-methyl-indolin 
CH,— 
CoH sin yee: -CH, — reduzicrt, das farblose Prismen vom Schmelzp. 40—41° 


Unter den Indolinen mit gem.-Dialkyl-Stellung sind die beiden 
einfachsten: 


AH, C(CH 
I) CH OCH) und Il) CH ay 


) 
5, _ SCH, 


bekannt. Das 2.2-Dimethyl-indolin‘* (Formel I) entsteht aus 0-Iso- 
propylamino-benzylalkohol bei der Destillation unter Abspaltung von 
Wasser?: 


* Wenzine, A. 239, 246 (1887). — Puancuer, Ravenna, R. A. L. [5] 14. I, 633 
(1905). — Besepicenti, H. 58, 181 (1907). — Carrasco, G. 38, II, 306 (1908). 

» Jackson, B. 14, 883 (1881). — Wenzina, A. 239, 244 (1887). — Bamperczr, 
Zumero, B. 26, 1285 (1893). — Bampercer, Srernirzxt, B. 26, 1292 (1893). — Briint, 
Ph. Ch. 16, 218 (1895). — Piccinint, G. 28, II, 58, 66 (1898). — Prccinint, Camozz, 
G. 28, II, 91 (1898). — Srozrmer, B. 31, 2540 (1898). — Porg, G. CrarKe jun., Soc. 
85, 1330 (1904). — v. Braun, Sremnporrr, B. 37, 4581, 4723 (1904). — Carrasco, 
G. 38, II, 305 (1908). — W. Konia, J. pr. [2] 88,.218 (1913). 

3 Wenzina, A. 239, 245 (1887). 

* Paat, ene ee B. 25, 2974 (1892). 

® Uber einen anderen vaniar beim o-Dimethylamino-m’-methyl-benzylalkohol 
8. v. Braun, Kruzer, B. 45, 2985 (1912). 
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_-OH, OH CH 
Se __-CH(CH,), = —1LOy=. C,H ae 


C, Hc tw NH CCH) ] 


siedet bei 210° (unkorr.), riecht schwach und terpentinartig und ist in 
Wasser fast unldslich. Das 3.3-Dimethyl-indolin! (Formel II auf S. 238), 
dessen Bildung aus trimolekularem 3.3-Dimethyl-indolenin schon S, 233 
erwabnt wurde, stellt nadelférmige Krystalle dar, schmilzt bei 34—35°, 
siedet unter 743 mm Druck bei 226—228° und liefert mit iiberschiissigem 


Bromwasser das Dibrom-3 3.3- dimethyl-indolinon C,H,Br, ae eee, S90, 


Weitere Indoline mit gem.-Dialkyl-Stellung? sind aus den S. 233ff. 
besprochenen Homologen des Indolenins bzw. Methylen-indolins erhalten worden. 


Uber Homologe des a-Methylen-indolins Oca Se: CH, s. S. 


218, 227, 235—236. 


Halogen-Derivate des Indols und seiner Homologen. 


Verwendet man bei der FiscuErschen Indol-Synthese (S: 215 — 217) 
Hydrazone, welche in ihrem Benxolkern halogeniert sind, so gelangt man 
zu Bx-halogenierten Indolen’, z. B.: 


CH, 
is 
Cl. H C. CH, - | ate CH,. 


Leas — NH, Sites 
ot eee ee 


Die Hinftihrung von Chior und Brom in die Pyrrol-Hiilfte des Indol- 
Molekiils* gelingt besonders glatt durch die Wirkung der Halogene auf 
das N-Benzoyl-indol (S, 227) in Schwefelkohlenstofi-Lésung. Man erhalt 
Mono-Substitutionsprodukte des Benzoats, die sich unschwer zu den 
entsprechenden Monohalogen-Derivaten des Indols verseifen lassen. DaB 
diese das Halogen im Pyrrol-Kern enthalten, ergibt sich daraus, daB 
sie beim Erwarmen mit verdiinnten Mineralsduren auBerordentlich leicht 


in Oxindol OB. e 00 (S. 254) iibergefiihrt werden. Obgleich hier- 


nach die Annahme der «-Halogen-Stellung naheliegend erscheint, werden 


1 Cramrcran, Piccinin1, B. 29, 2470 (1896). — K. Brunner, M. 18, 97, 115 (1897). 

2 Vel.: Zarti, Ferratini, G. 21, II, 309 (1891). — Ferratini, G. 22, I, 417 
(1892); 23, II, 114 (1893). — Cramicran, B. 29, 2461 (1896). — Cramicran, Prccinini, 
B. 29, 2468 (1896). — Cramicran, Prancuer, B. 29, 2479 (1896). — Prancuer, B. 31, 
1495 (1898). G. 28, II, 341, 350, 370 (1898). — Prccinin1, G. 28, I, 193 (1898); 28, II, 
54, 59 (1898). — Puancuer, Betrinecu, G. 29, I, 119 (1899). — Prancuer, Bonavua, 
G. 32, II, 438 (1902). — Benevicentr, H. 53, 181 (1907). 

3 Vel. Bayer & Co., D.R.P. 127245, 128660 (C. 1902, I, 154, 610). 

4 Mazzara, Borao, G. 35, II, 100, 320, 326, 563 (1905). — Weisscerser, B. 46, 
652 (1913). — Vgl. auch R. Bruncs, A. 272, 206 (1893). 
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die Verbindungen gegenwartig als 6-Derivate betrachtet, wotiir besonders 
die Ahnlichkeit mit dem Monojod-indol (s. u.) maBgebend ist. Im Gegen- 
satz zu der Veranderlichkeit durch Mineralsiuren steht die groBe 
Widerstandsfahigkeit gegen Alkalien: das Brom-indol wird selbst durch 
siedende Natriumalkoholat-Lésung nicht angegriffen. 

Pr-Monochlor-indol C,H,<(C,H,CIN, das auch durch Einwirkung von Sul- 
furylchlorid (1 Mol.) auf Indol in wasserfreiem Ather entsteht, bildet silberglinzende 
Blattchen von intensivem Fakalgeruch; es schmilzt bei 94—95° und zersetzt sich 
wenige Grade oberhalb seines Schmelzpunkts unter starker Gasentwicklung. a, B-Di- 
ehlor-indol GH ‘SCC erhalt man aus Indol durch Behandlung mit 2 Mol.- 
Gew. Sulfurylchlorid in Ather, aus Oxindol (S. 254) sowie aus Dioxindol (S. 268) durch 
Reaktion mit Phosphorpentachlorid!; es schmilzt bei 103—104°, lést sich in Kali- 
lauge, wird durch Sduren daraus wieder unverdindert ausgefallt und liefert, mit 
Methyljodid und methylalkoholischem Kali erhitzt, das in Alkali unlésliche, bei 

OC 
“NN(CH,)~ 
brom-indol C,H,<.C,H,BrN ist in unreinem und feuchtem Zustand sehr unbestindig, 
bildet in reinem Zustand silberglanzende Blattchen, riecht stark nach Faces und 
zersetzt sich bei 67° mit groBer Lebhaftigkeit. 

Die Wirkung von Chloroform bei gelinder Wiirme und bei Gegenwart von 
Natriumathylat auf die alkoholische Lésung des 2.3-Dimethyl-indols (S. 233) fihrt 
zur Bildung eines in der Settenkette chlorierten Indolenins — des 2.3-Dimethyl- 
ae : , a ex OOH CHESS en 
3-dichlormethyl-indolenins Lb Fa ae ZU: CH,, das bei lingerem Er- 
hitzen mit 10-prozentiger alkoholischer Natriumithylat-Lésung das 2.4-Dimethyl- 
3-chlor-chinolin liefert (vgl. dazu S. 152—153, 183, 219). 

Durch Kinwirkung von Jod auf Indol und q@-Methyl-indol (S. 228) 
in sehr verdiinnter wiBriger oder waBrig-alkoholischer Lésung erhalt 
man bei Gegenwart von Alkali Monojod-Derivate*. Aus dem Umstand, 
daB das #-Methyl-indol und das @,@-Dimethyl-indol nicht in solcher 
Weise reagieren, wird gefolgert, daB das Jod die @-Stellung aufsucht. 

Pr-Monojod-indol C,H,<C,HjIN schmilzt bei 72° unter Zersetzung, riecht 
widerwartig fakalartig, schwirzt sich an der Luft und gibt bei der Behandlung mit 
verdiinnter Mineralséure das Oxindol® (S. 254). 


58—59° schmelzende N-Methyl-Derivat? C,H, “SC:-Cl. — Pr-Mono- 


C-Nitroso-, Nitro-, Amino-, Azo- und Diazo-Derivate. — 
Arsinsa&uren. 


3-Isonitroso-indolenin® (Indolon-oxim) OH ee 


entsteht als Natriumsalz durch Kinwirkung von Isoamylnitrit auf Indol 


1 Baryer, B. 12, 457 (1879). 

® Banver, B. 15, 786 (1882). — Mazzara, Borao, G. 35, II, 567 (1905). 

* Prancuer, Carrasco, R. A. L. [5] 18, I, 573 (1904); [5] 14, T, 162 (1905). —- 
S. auch PLancusr, Canesanoe R. A. L. [5] 14, je 704 (1905). 

‘ H. Pavury, Gunpgrmann, B. 41, 4001, 4005 (1908). — Oswatp, H. 60, 289 
(1909); 73, 128 (1911). 5 WEIsscERBER, B, 46, 654 (1918). 

° Anoett, Marcuertt, R.A.L. [5] 16, I, 381 (1907).— Mapetune, A.405, 87, 91(1914). 
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in Alkohol bei Gegenwart von Natriumathylat (vgl. S. 217). Es zersetzt 
sich bei 170° und gibt mit Natriumbisulfit eine additionelle Verbindung 
C,H,ON, + NaHSO,. 

bicgetendes antersicht ist das 3-Isonitroso-2-methyl-indolenin?} 
C,H, ae eae 
(S. 228) erhalten wird. Die freie Verbindung krystallisiert in griinlich- 
gelben Blittchen, schmilzt unter Zersetzung bei 198°, lést sich in Kis- 
essig mit intensiv braunroter Farbe, ist am Licht veranderlich und in 
alkoholischer Liésung gegen Kaliumpermanganat bestiindig. Sie besitzt 
nicht nur saure, sondern auch basische Funktion: mit konzentrierter 
Salzsaure gibt sie ein krystallinisches olivgriines Hydrochlorid. 

Uber Bildung eines Bx-Nitroso-Derivats des 2-Methyl-indolins s.S. 
237 (Formel I —> III). 

Aus dem eben gekennzeichneten Isonitroso-Kérper erhalt man durch 
Oxydation mit Permanganat in alkalischer Lésung das Base EN 
indol?: 


Z-CH,, dessen Natriumsalz analog aus «-Methyl-indol 


7 ~C(:NO,H)~_ 


CINO.)S 
CHK >>C-CH, bzw. O,Hi< ‘SC-CH, , 


tN 

dessen Natriumsalz ferner durch Reaktion des «-Methyl-indols mit Athyl- 
nitrat in Gegenwart von Natriumathylat entsteht. Der freie Nitro-Kérper 
bildet gelbe, metallglinzende Krystillchen und schmilzt bei 237°. Er 
gibt mit Salpetersiure in Hisessig ein Dinitro-methyl-indol O,N-C,H,< 
C,H(CH,)(NO,)N, das auch direkt aus «-Methyl-indol durch snehouda 
Salnetersiiure® bereitet werden kann. - 


Das a-Amino-indol (bzw. ¢-Imino-indolin) wurde von PscHorr 
und Hoprr* aus o-Amino-benzylcyanid durch Umlagerung mittelst kochen- 
der alkoholischer Natriumathylat-Losung fast See Uy erhalten: 


CH,-C:N CR 
CH ve, = CH OO} :NH_ baw. 
CH Cis 
TO + 
Oe S>C:NH, oder CHL “>C- Nik. 


1 Spica, Anaeico, G. 29, II, 54 (1899). — Vgl. ferner: Ancer1, AnceLico, G. 
30, I, 268 (1900). — Aneen, Marcuertr, R. A. L. [5] 16, I, 381 (1907). 
; 2 Ancent, Anostico, G. 30, II, 274 (1900). R. A. L. [5] 12, J, 345 (1903). — 
Ancettco, Vevarpl, G. 34, IJ, 57 (1904). — Casreriana, p’Anaero, G. 36 II, 62 (1908). 
8 Uber Nitrierung des o-Methyl-indols s.: Zarri, G. 19, 260 (1889). — v. Watr- 
THER, Ciemen, J. pr. [2] 61, 268, 275 (1900). = 
Uber synthetische Bildung von 4-Nitro-2-methyl-W-oxy-indol 


CH— 
0,N- C,H Gy one” -CH 
s. Borscue, Rantscuerr, A. 379, 179 (1911). 
_ Uber Bx-Nitrierung von Indolinen s, v. Braun, Grasowssr, Rawicz, B. 46, 
3169, 3180, 3181 (1913). 4 B. 43, 2543 (1910), 
MryEr-Jacopson, org. Ch. IIs. (1.u. 2. Aufl.) 16 (Oktober 1914) 
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Die Isolierbarkeit dieser Verbindung erscheint angesichts der vielen ver- 
geblichen Versuche, «-Amino-Derivate der Furan- und Pyrrol-Reihe in 
freiem Zustand herzustellen (vgl. S. 49, 52—53, 88, 92, 179), besonders 
interessant. Sie scheidet sich aus W dsser mit 1 Mol. Krystallwasser 
ab, reagiert in waBriger Liésung alkalisch und farbt sich sehr leicht 
violett. Ihre Zugehérigkeit zur Indol-Reihe ergibt sich daraus, daB sie 
bei der Reduktion mit Natrium in heiBem Alkohol glatt unter Ent- 
wicklung von Ammoniak das Indol selbst liefert. Bei der Acylierung 
nimmt sie zwei Saurereste auf; ein durch Chlor-ameisensaureester (neben 
einem Isomeren) entstehendes, bei 93° schmelzendes Produkt, das dem- 
nach die Zusammensetzung C,H,<C,H,N,(CO-OC,H,), besitzt, wird auch 
erhalten, wenn man das aus dem Azid der Indol-a- ecaxlioncais: durch 
Kochen mit Alkohol gebildete ¢-Indolyl-urethan!?: 


CH 


H 
Coles NE 


Pn | Ne 
“SC:CO-N, + C,H;-OH = CH So: -NH-CO-OC,H, + N, 


mit Chlor-ameisensiureester behandelt. 


8-Amino-indol * OHO CH wird aus 3-Isonitroso-indolenin durch 
Reduktion der alkalischen Lésung mit Natriumhydrosulfit oder Ferrosulfat erhalten, 
bildet glinzende Blattchen, schmilzt bei 117° unter Zersetzung, ist sehr veriinder- 
lich und wird in saurer Lésung durch Eisenchlorid zu Indigodiimid (S. 303) oxydiert. 
Ein weiteres Amin mit /stindiger Amino-Gruppe ist das 3-Amino-2-methyl- 
indol® C,H spo 
6°*4 NH— 
(S. 243) durch Reduktion mit Zinn und Salzsiure gewonnen wird. Es bildet farblose 
Blattchen, schmilzt bei 112—113° (unkorr.) und firbt sich an der Luft rasch rosa. 
Beim Erwirmen mit Zinkstaub und Salzsiure liefert es «-Methyl-indolin; aus dieser 
leichten Abspaltung des Ammoniaks ergibt sich, daB die Amino-Gruppe nicht im 
Benzolkern haftet. Mit Natriumnitrit in Eisessig entsteht das 3-Diazo-2-methyl- 
indol (S. 243). 
Auch Amino-Derivate von Indolen und Indolinen, welche NH, 2m Benxolkern 
enthalten*, sind bekannt. 
Kine Pr-stdndige Settenkette ist der Sitz der Amino-Gruppe im 8-Indolyl-iithyl- 
in® C,H, cane -CH,-NH,) 
EN yy eee 
wegen ibrer aa zum Tryptophan (8. 273 ff.) Interesse besitzt, wird aus dem 
Tryptophan unter Abspaltung von Kohlendioxyd durch Fiulnis-Bakterien erzeugt; 
sie ist ferner synthetisch nach der Fiscuerschen Reaktion (S. 215 ff.) aus dem Phenyl- 


SCs -CH,, das aus dem Benzolazo-Derivat des a-Methyl-indols 


ami >On: Diese von Ewins entdeckte Base, welche 


1 Prcctnint, Satmont, G. 32, I, 253 (1902). 

? Mapetune, A, 405, 89, 92 (1914). 

° Pu. Waener, A. 242, 385 (1887), — CasreLnana, p’ANGELO, G. 36, II, 62 (1906). 

4 Vgl.: Bampercer, Taivituts B. 26, 1290 (1893). — Bisieects, See a B. 
26, 1293 (1893). — v. WALTHER, Cheer J. pr. [2] 61, 286 (1900). — Retssgrt, 
Hetzer, B. 37, 4368, 4376 (1904). — v. Braun, B. 47, 500, 502 (1914). 

° Ewins, Soc. 99, 270 (1911). — A. Brrrueror, D.-M. Bertranp, C. r. 154, 
1827 (1912). — Guecennem, C. 1913, II, 785. — Ewins, Laraw, ©. 1913, II, 889. 
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hydrazon des y-Amino-butyraldehyds, das durch Kondensation von Phenylhydrazin 
mit y-Amino-butyracetal H,N-CH,-CH,-CH,-CH(OC,H;), entsteht, bereitet worden. 
Aus einem Gemisch von Alkohol und Benzol krystallisiert sie in langen farblosen 
Nadeln; sie schmilzt bei 145—146° und gibt mit Glyoxylsiure und konzentrierter 
Schwefelsiure blauviolette Farbung. 


Wahrend Indol und Skatol mit aromatischen Diazokérpern keine 
oder nicht gut isolierbare Kuppelungsprodukte liefern!, verlauft die 
Kombination von «-Methyl-indol mit Diazobenzol ganz glatt; die hierbei 
entstehende, in schénen orangegelben Blattchen krystallisierende und bei 
115—116° schmelzende Verbindung ist das 3-Benzolazo-2-methyl-indol ? 


Cs eo ale oH M6. CH,, da durch Reduktion aus ihr das 3-Amino- 
2-methyl-indol (S. 242) hervorgeht. 


Das a-Methyl-indolin dagegen kombiniert sich mit aromatischen Diazokérpern 
in mineralsaurer Lésung’ zu Azokérpern, deren Arylazo-Rest sich 7am Ic) 
befindet® (vgl. S. 237, Formel V). 

_ON 


Das 3-Diazo-2-methyl-indol* OHS oe 2 >C.CH, (vgl. dazu S.209), 


das aus dem 3-Amino-2-methyl-indol (S. 242) durch Nitrit in Eisessig 
eptsteht, bildet dunkelgelbe, am Licht sehr verinderliche Krystalle, 
schmilzt bei 94° und bleibt beim Kochen mit verdiinnter Salzsiure un- 
verandert; auch mit Jod in Atherischer Lésung behandelt, entwickelt es 
keinen Stickstoff, fixiert vielmehr das Jod zu einem eesealliminchos 
preuten Dijodid C,H,N,J,. 


Durch Einwirkung von Arsensdure in warmer, konzentrierter, wiBriger Lésung 
oder in Gegenwart eines organischen Lésungsmittels entstehen aus Indolen Arsin- 
siuren, deren Arsensiure-Rest wahrscheinlich in der 6-Stellung des Pyrrol-Kerns 


Z C[AsO(OH 
sich befindet, z. B. [¢-Methyl-8-indolyl]-arsinsiure C,Hy peas »So. CH, 
— weiBe, bei 180—182° schmelzende Nadelchen — aus a-Methyl-indol® (S. 228). 


Metallorganische Indol-Derivate. 


Analog dem Pyrrol (vgl. S. 181) reagiert auch das Indol mit Alkylmagnesium- 
jodiden. Analysiert wurde das Indolyl-magnesiumjodid® in Form séiner Pyridin- 
Verbindung (C,H,N)MgJ + 2C,H,N. Bei seinen Umsetzungen mit organischen 
Halogeniden entstehen meist 8- oder N- bzw. 6, N-Derivate des Indols (vgl. S. 228, 252); 


1 Vel.: Prancuer, Soncint, G. 32, I, 452, 461 (1902). — H. Pavry, Gunper- 
mann, B. 41, 4004 Anm. (1908). 

2 Pu. Wacner, A. 242, 384 (1887). — Prancuer, Soncinr, G. 32, II, 452, 
463 (1902). 

8 Bampercer, Zumsro, B. 26, 1287 (1893). 

4 Castetrana, p’Anceto, G. 36, II, 58, 62 (1906). 

5 Bourwcer & Séhne, D.R.P. 240793 (C, 1912, I, 60). 

6 B. Oppo, G. 41, I, 221 (1911). — B. Oppo, Serra, G. 41, I, 234 (1911). Vgl. 
auch Sarayay, Soc. 103, 354 (1913). 

16 * 
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die Wirkung des Chlor-ameisensiureesters dagegen besteht in der ausschlieBlichen 
CH 
Bildung von Indol-a-carbonsiureester CH a -CO-0C,H,. Uber Einwirkung 


von Kohlendioxyd s. 8. 270. 
Durch Einwirkung von Quecksilberacetat bilden sich aus Indol-K6rpern leicht 


C-Mercuri-Derivate '. 


C-Oxy-Derivate der Indole und Indoline. 


Denkt man sich an den beiden auBeren Pyrrol-Kohlenstoffatomen 
des Indols das Wasserstoffatom durch Hydroxyl substituiert, so ergeben 
sich die beiden ,,Phenol“-Formeln: 


i ~<NE 
«-Oxy-indol 6-Oxy-indol 


C(OH 
Ta) OES ‘SC-OH| und: Ila) CoH chee SCH, 


denen die beiden desmotropen Oxo-Formeln: 


CB CO 
Ib) C, He yy OO und IIb) C oA gy Cs 
a-Oxo-indolin 6-Oxo-indolin 


entsprechen. Sowohl die @- wie die §-Verbindung, fir welche diese 
Formeln in Frage kommen, sind bekannt. Wiahrend aber in der Literatur 
fiir die g-Verbindung meist die Oxo-Formel (1b) gebraucht wird, bevor- 
zugt man fiir die $-Verbindung die ,,Phenol-Autfassung“ entsprechend 
der Formel IIa. Die 6-Verbindung — gewoéhnlich Indoxyl genannt — 
wird daher in diesem Abschnitt, die unter dem Namen Oxindol bekannte 
a-Verbindung erst im nichsten (S. 254) behandelt. 

Das Indoxyl (8-Oxy-indol oder 3-Oxo-indolin, Formel Ila 
bzw. IIb, s. 0.) ist in biochemischer und technischer Beziehung einer der 
wichtigsten Indol-Kérper. Seine biochemische Bedeutung liegt darin, 
da& es in gepaarter Form vom Organismus gebildet wird, und zwar als 
Schwefelsiiureester (S. 247) vom tierischen, als Glykosid (S. 249) vom 
pflanzlichen Organismus; bei der Spaltung des natiirlich gebildeten 
Schwefelsiiureesters wurde das Indoxyl zuerst von Baumann und Tiz- 
MANN” beobachtet. fiir die Technik aber bildet das Indoxyl ein 
Zwischenprodukt, tiber welches man zum Indigo gelangt, sowohl wenn 
man diesen Farbstoff aus pflanzlichen Materien bereitet, wie wenn 
man ihn synthetisch herstellt. Denn in den Pflanzen, die zur Gewinnung 
des Indigos friiher ausschlieBlich dienten, ist der ,,indigobildende“ Stoff 
ein Glykosid, aus dem bei der Verarbeitung erst durch Hydrolyse Indoxyl 
abgespalten wird, das sich dann an der Luft zum Farbstoff oxydiert. 
Und bei den wichtigsten synthetischen Herstellungsmethoden, die den 
natiirlichen Indigo sehr zuriickgédrangt haben (vgl. dazu S. 294, 301), 


1 Bonrincer & Séhne, D.R.P. 236893 (C. 1911, II, 404). 
2 B. 12, 1099, 1101, 1192 (1879); 18, 415 (1880). 
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handelt es sich ebenfalls zunachst um die Bildung des Indoxyls oder 
seiner @-Carbonsaure, der 8. 277ff. noch zu schildernden ,,Indoxylsaiure“ 
C Hae ‘SC-CO,H. 

Diese technisch hedeutungsvollen Methoden bestehen darin, daB 
N-Phenyl-glycin? (Anilino-essigsiure) oder N-Phenyl- glycin-o-carbonsiure ” 
mit Alkali verschmolzen werden, wobei im ersten Falle (Gleichung A) 
Indoxyl, im zweiten Falle (B) Tea elceare — oder auch bei Anwendung 
von Atzkali und gentigend hoher Temperatur ein Gemisch von Indoxyl- 
sdure und Indoxyl — entsteht: 


CO-OH 


i pe Cony C(OH 
AIC; Hi Os HO ed Ait ee H, (bzw. Cy SCR); 
_00-0H COB) 
I —H,O = 0,H,< 
B) C, on. CH,-CO,H 200 = OG <yn_ ‘SC-CO.H. 


Vielfache Modifikationen der Austabrane sind hierfiir vorgeschlagen 
worden®; die wichtigste besteht in der Anwendung von Natrium-amid* 
statt des Alkalihydroxyds fiir die Reaktion A, welche unter Benutzung 
dieses Kondensationsmittels schon bei verhiltnismaBig niederer Tem- 
peratur (ca. 120°) bewirkt werden kann und mit guter Ausbeute ver- 
lauft (vgl. dazu 8. 283). 


Interessant ist auch die Synthese des Indoxyls durch Schmelzen von N- Methyl: 
anthranilsdure® mit Atzalkali, Natriumamid oder Legierungen der Alkalimetalle: 


_00:0H — 


C(OH) 
: *\NH- CH, ; Cs NH— c 2 


1 Heumann, B. 23, 3043 (1890). D.R.P. 54626 (Frot. 2, 100). 

2 Bapiscuz Anruin- uv. SopaFasrik, D.R.P. 56273 (Foe. 3, 281); 85071 (Frou, 
4, 1032). 

8 Vgl. z. B.: Vortinper, B. 35, 1683 (1902). — v. Heypen, D.R.P. 120321 (C.1901, 
I, 1131); 188903 (C. 1903, I, 549). — Devurscne Go.p- unp SILBERSCHEIDEANSTALT VORM. 
Résscer, D.R.P. 142700 (C. 1903, II, 271). — Bapiscue Anitin- unp Soparasrix, D.R.P. 


123368 (C. 1901, II, 752); 128955 (C. 1902, I, 690); 152548 (C. 1904, Ii, 625); 168292 


(C. 1906, I, 1121); 179933 (C. 1907, I, 388); 188436 (C. 1908, I, 75); 212845 (C. 
1909, II, 945); 215049 (C. 1909, II, 1604). — Bayer & Co., D.R.P. 188177 (C. 
1903, I, 211). — Baster Cuem. Fasrix, D.R.P. 165691 (C. 1906, I, 514). — 
Hocusrer Farswerke, D.R.P. 132477 (C. 1902, II, 173); 163039 (C. 1905, II, 1140); 
166213, 166214 (C. 1906, I, 617); 166974 (C. 1906, I, 720). — Liuienrexp, D.R.P. 
166447 (C. 1906, I, 618); 189021 (C. 1908, I, 76); 195352 (C. 1908, I, 1347). — 
Micuet, D.R.P. 232986 (C. 1911, I, 1091). 

4 Deurscue Goip- unp SILBERSCHEIDEANSTALT vorm. Résster, D.R.P.. 137955 (C. 
1903, I, 110); 141749 (C. 1903, J, 1323). — Vgl. dazu auch Fevcurer, Ch. Z. 38, 
273 (1914). 

5 AKTIENGESELLSCH. F, ANILINFABRIKATION, D.R.P. 79409 (Frou. 4, 1031). — 
Hécuster Farew., D.R.P. 137208 (C. 1903, I, 110); 139393 (C. 1903, I, 745); 145601 
(C. 19038, II, 1225). — S. auch: J. Frinxer, Spiro, B 28, 1685 (1895). 


Eigenschaften des Indozxyls. 


Ferner seien die Bildungen aus Anilino-athylalkohol? C,H,-NH-CH,-CH,-OH und 
aus Dianilino-dthan? C,H, we CH.-CH,-NH-C,H, durch schmelzendes Alkali, aus 


C-Methyl-anthranil* C,H KI>0 durch Umlagerung beim Uberhitzen erwahnt. 

Bei der Behandlung des Indats mit Wasserstoffsuperoxyd laBt sich Indoxyl 
als Zwischenprodukt der Oxydation zu Indigblau (vgl. S. 225) nachweisen*. Um- 
gekehrt entsteht Indoxyl (in geringer Ausbeute) aus Indigblau oo Erhitzen mit 
schmelzendem Kali oder stark konzentrierter Kalilauge®. 

Aus der Indoxylsaure geht das Indoxyl durch ee yon 
Kohlendioxyd sehr leicht — schon beim Erwarmen mit Wasser — her- 
vor. Auf diesem Wege bereitete es Baryer®, dem wir die genauere 
Kennzeichnung des Indoxyls verdanken, und der zur Indoxylsdéure von 
der o-Nitrophenyl-propiolséure aus gelangt war (vgl. S. 278). Das freie 
Indoxyl’ bildet gelbe Krystalle, schmilzt bei 85° und lést sich in warmem 
Wasser mit gelblich griiner Fluorescenz, die auf Zusatz von iiber- 
schiissiger Kalilauge oder Salzsiure, nicht aber von Sodalésung ver- 
schwindet; es neigt sehr zur Verharzung®, ist auch im Vakuum kaum 
destillierbar, verfliichtigt sich aber mit schwach iiberhitztem Wasser- 
dampf teilweise unzersetzt. Seine Dimpfe riechen facal. In alkoholischer 
Lésung farbt es Eisenchlorid dunkelrot. Dureh seine Léslichkeit in 
waBrigem Alkali erscheint es als ein phenol-artiger Kérper®; in 
dieser alkalischen Lésung erfolgt durch den Sauerstoff der Luft rasch ~ 
Oxydation zu Indigblau: 

_7 GOH) CO _- £90 
20 eng ‘SCH - =_ Bion H,. 

Es gelingt nicht, diese Oxydation ganz quantitativ zu leiten!®; man erhdlt in 
ammoniakalischer Lésung etwa 92°/, der Theorie. Auch entsteht auBer Indigblau 
etwas Indirubin, dessen Bildung darauf zuriickzufiihren ist, dab Indoxyl teilweise zu 
Isatiu oxydiert wird, welches sich dann mit noch unverandertem Indoxyl konden- 
siert (vgl. unten). Die Oxydation von Indoxyl zu Isatin kann zum HauptprozeB 
werden, wenn man bei erhéhter Temperatur (z. B. mit Braunstein und Natron- 
lauge) arbeitet?'. 

Andererseits reagiert das Indoxyl wie eine Carbonyl-Verbindung 
mit benachbartem Methylen gegeniiber aromatischen Aldehyden und 


1 Bapiscne Aniin- vu. Soparaprix, D.R.P. 171172 (C. 1908, II, -386). 

? Bapiscue Aniiin- vu. Soparaneix, D.R.P. 230172 (C. 1910, I, 1200). 

5 Baupercer, Excer, B. 36, 1624 (1903). * Porcuer, BI. [4] 5, 527 (1909). 

* Hecuayn, Bacuoren, B. 26, 225 (1893). — P. Frieprianper, Scnwesx, B. 43, 
1972 (1910). 

8 B. 14, 1744 (1881); 15, 56 (1882); 16, 2189 (1883). 

7 Vorranper, Drescuer, B. 34, 1356 (1901); 35, 1701 (1902). 

§ Einwirkung von Chlorwasserstoff: Want, Bacarp, Bl. [4] 7, 1098 /1910). 
* Abscheidung der Alkalisalze in krystallinischer Form: Hécuster Farew., 
D.R.P. 233466 (C. 1911, I, 1262): 237359 (C. 1911, II, 631). 

7° Vgl.: Tuomas, Broxam, A. G. Perers, Soc. 95, $42 (1909). — A. G. Perxm, 
Soc. 95, 847 (1909). 

at Resisante Aniin- v. Soparasrix, D.R.P. 107719 (Frou. 5, 395). 
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gegeniiber Ketonsiuren (wie Brenztraubensdure), indem es sich mit ihnen 
leicht zu ,,Indogeniden“ (vgl. S. 332—333) kondensiert? z. B.: 


CO co 
CHC oy Cis + CHO-C,H,-NO, = H,O + CH yy OC: CH CoH NOs. 


Hierher gehért auch die ebenfalls sehr leicht und glatt erfolgende Kon- 
densation mit Isatin zu Indirubin (S. 319): 


CO CO CO 
OH pg CH + OC CoH, = HO + CHC > 06S om 
NH 


siehe ferner S. 258 und 264 (Gleichung c) die Reaktion mit aroma- 
tischen Nitroso-Verbindungen. Diese Reaktionen.— namentlich die Indi- 
rubin-Bildung — eignen sich besonders zum Nachweis und zur quan- 
titativen Bestimmung des Indoxyls?. 

In warmer alkalischer Lésung wird das Indoxyl durch Natrium- 
amalgam oder Zinkstaub zu Indol reduziert’. 

Unter den Derivaten des Indoxyls* wurde sein Schwefelsdiureester 
schon S. 244 als physiologisch wichtig hervorgehoben. An dem Harn 
von Saugetieren hatten Scaunck und F. Hoppn-SryitEer beobachtet, daB 
in kleiner Menge sich darin eine Substanz findet, welche unter der 
EKinwirkung von Sauren und darauf folgender Luft-Oxydation Indigo 
liefert. Es war vermutet worden, daB diese Substanz mit dem Indican 
der Pflanzen (S. 249) identisch ware. Aber Baumann wies nach, daB das 
,Harn-Indican“® bei seiner Zersetzung Schwefelsiure abspaltet und 
demnach verschieden von Pflanzen-Indican ist; in Gemeinschaft mit 
Briecer stellte er es rein dar und zeigte, daB es die gréBte Analogie 


1 Barrer, B. 16, 2196 (1883). — A. G. Perxin, Tuomas, Soc. 95, 795 ff. (1909). 

Uber Selbstkondensation des Indoxyls (vgl. S. 321 ,,Indoxylrot“) s. Bap. Anriin- 
vu. Soparasrix, D.R.P. 255691 (C. 1913, I, 481). 

2 Vgl.: Orcuarpson, Woop, Bioxam, C. 1907, I, 847. — Porcuer, BI. [4] 5, 
528 (1909). — Tuomas, Broxam, A. G. Perkin, Soc. 95, 842 (1909). 

5 Vortinper, Apert, B. 37, 1134 (1904). 

4 Uber Alkylither (vgl. S. 279) Gi Bon s.: Barrer, B. 14, 
1745 (1881); 15, 781 (1882). — v. Auwers, A. 393, 380 (1912). 

Uber ein Chlorameisensdure-Derivat s. Gesexiscn. F. cHeM. InpusTRIE in 
Basel, D.R.P. 232780 (C. 1911, I, 1090). 

5 Vgl.: Scuuncx, J. 1857, 564. — F. Horre-Sryrer, J. 1863, 656. — Baumann, 
H. 1, 66 (1877). — Baumann, Briecer, H. 3, 254 (1879). — Baumann, Tremann, B. 
12, 1098, 1193 (1879); 13, 408 (1880). — Baxryer, B. 14, 1745 (1881). — G. Hoprs- 
Sryter, H. 7, 420 (1883); 8, 79 (1883). — Tuesen, H. 23, 23 (1897). — Etxineer, 
H. 38, 182 (1903). — Porcuer, Hervievx, H. 39, 147 (1903), — Bouma, H. 39, 363 
(1903). — Mamuarp, H. 41, 437 (1903). — E. Sarxowsx1, H. 57, 520 (1908). 

Sranrorp [H. 87, 188, 198 (1918)] halt es fiir unwahrscheinlich, daB das Indican 
des menschlichen Harns indoxylschwefelsaures Kalium ist. 
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mit dem phenyl-schwefelsauren Kalium besitzt, welches ebenfalls im 
Harn vorkommt (vgl. Bd. 1I, Tl. I). Aus diesen Untersuchungen im 
Verein mit denjenigen von Baryrer tiber das Indoxyl ergab sich die 
Konstitution des Harn-Indicans als Kaliumsalz der Indoxyl-schwefel- 


siure O,H,< ee sacar OFS on, Dieses Kaliumsalz C,H,O,NSK kry- 


stallisiert aus siedendem Alkohol in weiBen, glanzenden Tafeln und ist 
in Wasser leicht, in kaltem Alkohol schwer léslich. Beim Erwarmen 
mit verdiinnter Salzsiure spaltet es sich in Schwefelsiure und Indoxyl. 
Umgekehrt kann man es aus Indoxyl-Kalium nach der fiir die Be- 
reitung von Phenol-Schwefelsdiureestern allgemein giiltigen Methode — 
namlich durch gelindes Erwirmen mit pyroschwefelsaurem Kalium in 
moglichst konzentrierter waBriger Lésung — _ synthetisch herstellen. 
Fiihrt man die Spaltung des Harn-Indicans in saurer Lésung in Gegen- 
wart eines Oxydationsmittels aus (am besten mit LEisenchlorid und 
Salzsiure), so erhalt man Indigblau. Beim Erwarmen mit Wasser 
und Atzkali auf 160—170° wird das indoxyl- schwefelsaure Kalium nicht 
hydrolysiert. Bei vorsichtiger Oxydation in verdiinnter waBriger Lésung 
mit Kaliumpermanganat cnéeheht Anthranilsaure. 

Die Frage nach der physiologischen Bildung! des Harn- Indicans — 
wurde besonders durch Jarrés Entdeckung beleuchtet, da8 dessen Menge 
weit tiber den normalen Betrag gesteigert wird, wenn man Hunden 
Indol subkutan einspritzt. Das Indol wird also vom Organismus durch 
Hydroxylierung und Bindung an Schwefelséure in Indoxyl-schwefelsiure 
tibergefiihrt, und das normale Harn-Indican verdankt seine. Entstehung 
hochstwahrscheinlich dem Umstand, daB das durch Darmfiulnis aus 
Eiweibkérpern abgespaltene Indol (vgl. S. 223) diesem Prozesse an- 
heimfallt. 

Der Nachweis und die quantitative Bestimmung des Indoxyls im 
Harn griinden sich darauf, da8 man das Harn-Indican durch Sdure zerlegt und 


das abgespaltene Indoxyl entweder durch Oxydationsmittel in Indigblau tiberfiihrt 
oder durch Kondensation mit Isatin (in salzsaurer Lésung) Indirubin daraus erzeugt?®. 


1 Vel. z. B.: Jarré, J. 1872, 942. — Ex.inarer, Gentzen, B.Ph.P. 4, 171 (1903). 
—. Exuincer, Prutz, H. 38, 399 (1903). — H. Scuorrz, H. 38, 513 (1903). — Exuinerr, 
H. 39, 44 (1903). — Hitpepranpt, H. 39, 214 (1903). — Rossnrexp, C. 1908, IT, 1464. 
B. Ph. P. 5, 91 (1904). — Borpgn, C. 1907, I, 1803. — M. Kaurrmann, H: 71, 168 
(1911). — v. Moraczewsx1, Herzreup, Bio. Z. 51, 314 (1913). 

® Naheres s, in den folgenden Spezialwerken: 

Horrse-Seyters Handbuch der physiol.- und pathol.-chemischen Analyse; 8., 
von TuIeRFELDER bearbeitete Auflage (Berlin 1909), S. 597—599; 

AsperHatpens Handbuch d. biochemischen Ashbitemethedany Bd. Ul (Berlin 
u. Wien 1910), S. 841—845. 

C. Nevseres Handbuch ,,Der Harn“ (Berlin 1911), S. 7227—729, 904—910. 

Neuere Angaben: Koziowsx1, C. 1911, I, 1257. — Sammer, P.C.H. 58, 585 
(1912), — B&uitres, C. 1913, II, 2172. — are H. 87, 310 (1913). — Sraxror, 
H. 88, 47 (1918). 
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Das Indoxy] findet sich im Harn zuweilen nicht nur als Indoxyl-schwefelsiure, 
sondern teilweise auch in Form einer leichter spaltbaren Verbindung — vielleicht 
Indoxyl-glykuronsdure!, 


Acetyl-Derivate des Indoxyls*% Mit freiem Indoxyl bildet Essigsiure- 
anhydrid in der Kalte das in Alkali lésliche N-Monoacetyl-indoxyl (Schmelz- 


—C(OH)— 
punkt 136°) CoG 60. OH, in der Warme das Diacetyl-indoxyl 
3 


C(O-CO-CH ; 
me co. aay oe (Schmelzp. nual Durch Schiitteln der alkalisch-waB- 
rigen Lésung des Indoxyls mit Essigsiureanhydrid gewinnt man das O-Mono- 


f _C(0-CO.CH 
acetyl-indoxy] CoH. NH- SoH (Schmelzp. 126°), das mit Natrium- 


C,H 


nitrit-Lésung in Eisessig ein N-Nitroso-Derivat (Schmelzp. 83°) liefert. 


Von dem Harn-Indican ist scharf zu unterscheiden das pflanz- 
liche Indican?: die Materie der ,,indigo-fiithrenden“ Pflanzen, aus 
der sich bei ihrer Verarbeitung das Indigoblau bildet. Schon aus 
alteren Untersuchungen von Scuunck wuB8te man, daB dieser Stoff ein 
Glykosid ist. Aber erst um den Beginn des jetzigen Jahrhunderts er- 
folgte in Arbeiten von HazewrnxeL, HooGEwrerFF und TER MEULEN, 
A. G. Perxin uhd Buoxam die genaue Kennzeichnung des Glykosids und 
der Nachweis, daB sein Molekiil sich aus je einem Molekil Indoxyl und 
d-Glykose zusammensetzt. Das Indican, das sich in den Blattern von 
Indigofera leptostachya, Indigofera arrecta, Indigofera Sumatrana und 
Polygonum tinctorium findet, besitzt demgemaB die Formel C,,H,,0,N. 
Ks krystallisiert aus Wasser mit 3H,O in farblosen Nadeln vom Schmelz- 
punkt 57—58°, aus einem Gemisch von Alkohol und Benzol in wasser- — 
freien Prismen vom Schmelzp.180°; [@]i° in Wasser = — 66-179 (c= 1-7). 
Unter dem Einflu8 von warmen verdiinnten Sauren oder von einem 
Enzym (,,Indimulsin“), welches es in den Pflanzen begleitet, wird es in 
Indoxyl und Traubenzucker gespalten: 


C,,8,,0,N + H,O = C,H,ON + C,H,,0, . 


1 Vgl.: Baumann, H. 1, 68 (1877). — G. Hoprpe-Seyier, H. 7, 425 (1883). — 
P. Mayer, Nevsere, H. 29, 272 (1900). 

2 Bayer u. Co., D.R.P. 113240 (C. 1900, II, 615); 108761 (C. 1900, II, 653). 
— Vortinper, Drescuer, B. 34, 1857 (1901). D.R.P. 1381400 (C. 1902, I, 1343); 
133146 (C. 1902, II,-491). — Vgl. auch Ornpvorrr, Nicnors, Am. 48, 484 (1912). 

8 Scnuncx, J. 1855, 659; 1858, 465. Ch. N. 82, 176 (1900). — Scnuncx, 
Romer, B. 12, 2311 (1879). — Marcurewsxi, Rapcurre, C. 1898, II, 203. — Mouiscu, 
C. 1899, II, 482. — Bréavpat, C. r. 127, 769 (1898). — Hazewinxex, Ch. Z. 24, 
409 (1900). — Hoogrwerrr, ter Mevten, R. 19, 166 (1900). — Ter Mevren, R. 24, 
444 (1905); 28, 339 (1909). — A. G. Perkin, Broxam, Soc. 91, 1715 (1907). — A. G. 
Perxin, Tuomas, Soc. 95, 793 (1909). — Tuomas, Buoxam, A. G. Perk, Soc. 95, 
824 (1909). 
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Ein Alkohol der Indol-Reihe — {§-Indolyl-iithylalkohol! (,,Tryptophol“, 
3-[6-Oxy-athyl]-indol) — entsteht, wenn man Tryptophan (S. 273ff.) mit Zucker 
und PrefShefe acpi 


——C-CH,-CH(NH,)-C0,H zi —C-CH,-CH,-OH 
ary CH € <8 - CH 


Er krystallisiert sehr schén in wasserklaren Tafeln, schmilzt bei 59° und ist in 
kaltem Wasser ziemlich schwer, in heiBem leicht léslich. 
Von einem Indolin-Homologen leitet sich das 1.3.3-Trimethyl-indolinol-(2) 


(CH 
OH on oH OH ab. Man erhilt diese Verbindung, wenn man das Methyl- 


phenyl-hydrazon des Isobutyraldehyds mit alkoholischer Chlorzink-Lésung stehen 
14Bt und das gebildete Chlorzink-Doppelsalz mit Alkali zersetzt, ferner aus 1.3.3- 
Trimethyl-indolinon-(2) (S. 256) durch Reduktion mit Natrium in Alkohol. Ihre 
Bildung im ersten Fall ist darauf zuriickzufiihren, daB das nach der Fiscuerschen 
Synthese (vgl. S. 215 ff.) gebildete Chlormethylat des 3.3-Dimethyl-indolenins: 


CG. 


as CH(CHs), see age 7 C(CHs): 
He CH ———_—__> Cols. 0H 
N-N N 
: ZO 
CH, CH, Cl 


bei der Zersetzung mit Alkali ein quartires Ammoniumhydroxyd liefert, welchcs 
sich dann zu einer ,,Pseudobase“ umlagert: 


_7—C(CHg)s 7 CCH ss : 
LEAT Rocio ee CL SCIEE 
N N 
Za : 
CH, OH CH, 


Die Verbindung? stellt farblose Prismen dar, schmilzt bei 97—98°, riecht stechend, 
ist mit Wasserdimpfen ohne Zersetzung fliichtig, reagiert in waBriger Lésung auf 
Lackmus nicht alkalisch und liefert beim Kochen mit Salzsiure unter Wanderung 
eines Methyls (vgl. 8. 233) das 1.2.3-Trimethyi-indol. Sie wirkt auf Kalium- 
permanganat schon in der Kilte entfirbend und wird von Silbernitrat in alkoholisch- 
ammoniakalischer Lésung zu 1.3.3-Trimethyl-indolinon (S, 256) oxydiert. Mit Methyl- 
jodid vereinigt sie sich zu einem Jodmethylat (Formel I, s.u.), das bei der Destilla- 
tion mit starker Kalilauge eigentiimlicherweise den O-Methylitber (II) liefert: 


fie _-—O(CH,), 5 _-—C(CH,) tana _-—C(CH,), 
en's CH:OH —” ~e CH-OH =e, CH-O-CH. 
Pat PS ae 3 
XS N—OoH a 
; SS . 
CH, CH, CH, CH, CH, 


1 F. Enrurca, B, 45, 883 (1912). — Scuarrer, C. 1913, II, 1339. 
Uber 2-[a- Din eihylanin6- y-oxy-propyl]-indol 


CH CH,-OH 
(OAs eK 
0” NH -C- CH[N(CH,),]* CH, 
s. Satway, Soc. 103, 351 (1913). 


> K. Brunner, M.17, 253 (1896). — Cramrcran, Piccininr, B. 29, 2468 (1896). — 
Piccrnint, G. 27, I, 473 (1897). — Analoge 1-Phenyl-Verbindung: Brunner, M. 21, 
173 (1900). — He moloeeds Prancuer, G. 28, IT, 338, 340, 368 (1898). 

Uber Bx- Oxy-indoline s, v. Braun, B. 47, 500, 502 (1914). 
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Oxo-Derivate der Indole und Indoline. 


Wie die Pyrrole (vgl. 8. 150,182), so kénnen auch die Indole durch 
Chloroform und Alkali in Aldehyde iibergefiihrt werden. In dieser Weise 
wurde aus Indol selbst der Indol-8-aldehyd! (3-Formyl-indol) 

C(CHO) 
iene 
Oxydation mit EHisenchlorid entsteht. Er bildet farblose Krystalle, schmilzt 
bei 195°, liefert beim Erhitzen mit mafBig konzentrierten Mineralsduren 
einen schénen roten Farbstoff (vgl. S. 330) und wird von alkalischer 
Kaliumpermanganat-Losung zur Indol-@-carbonsaiure oxydiert. 

Der analog aus a-Methyl-indol (8. 228) gewinnbare a-Methyl-indol-8-aldehyd? 
bildet sich auch als Natriumsalz der desmotropen Oxymethylen-Verbindung (vgl. 
S. 217, Formel V) durch Einwirkung von Isoamylformiat auf o-Methylindol in ab- 
solutem Ather bei Gegenwart von Natriumathylat. 

DaB Oxime von Indolenin-e-aldehyden* durch Nitrosierung der 
2-Methyl-3.3-dialkyl-indolenine entstehen, wurde schon 8.236 mitgeteilt. 
PLANCHER entdeckte diese eigentiimliche Reaktion (s. unten Reihe a) und 
setzte sie in Parallele mit der Hinwirkung yon Nitrosierungs-Mitteln 
auf Ketone (b): 


->CH erhalten, der auch aus Tryptophan (S. 273 ff.) durch 


WER ee 
a) CHL "0. CH, bas ">C-CH:N-OH, 
b) oe: Ch ee De: CC: N-OH)— (vgl. Ba.I, Tl. I, 8. 828). 
Die einfachste, hierher gehérige Verbindung — das Oxim des 3.3- 


Dimethyl] -indolenin-a-aldehyds Cee aes aU. CH N° OH <— 
schmilzt bei 156°. 


Interessant ist die Bildung des Indoxyl-aldehyds* (3-Oxy-2-formyl- indol) 
beim. Erhitzen von Indigblau mit starker Kalilauge auf 145—150°: 


Cac CO Sion fe 
CoH ey oo <n ian cane sot Log. 
_CO: OH CON 
es CoH nw, + se cso, 


1 Exiinaer, B. 39, 2515 (1906). — Exuincer, Framanp, H. 55, 15 (1908); 62, 
276 (1909); 78, 365 (1912); 91, 15 (1914). — Pscnorr, Hopps, B. 43, 2549 (1910). 

2 Prancner, Ponti, R.A.L. [5] 16, I, 131 (1907). — Anoevi, Marcuerti, R.A.L. 
[5] 16, II, 792 (1907). — Aneext, Moreru, R.A.L. [5] 17, I, 699 (1908). — Exuincsr, 
Framanp, H. 71, 7 (1911); 91, 15 (1914). — W. Konia, J. pr. [2] 84, 202, 2143 (1911). 
— Exuinerer, Matsvoxa, H. 91, 49, 54 (1914). 


3 Prancuer, G. 28, II, 405 (1898). — Prancuer, Betrinetii, G. 29, IJ, 113 
(1899). — Prancuer, Carrasce, R.A.L.. [5] 18, I, 276 (1909). 
4 P. Friepranper, Scuwenk, B. 43, 1973 (1910). — P. Ferepianper, Kier- 


BASINSE], B. 44, 3098 (1911). 


Barty or! 
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Dieser Oxyaldehyd krystallisiert aus warmem Wasser in glinzenden Nadeln, zersetzt 
sich bei ca. 160° und gibt beim Erwarmen mit Mineralsiuren einen intensiv vio- 
letten Farbstoff, der sich in Alkali blaugriin lost. 


Exocyclische Ketone, deren Carbonyl der Pyrrol-Halfte des Indol- 
Molekiils zugehort, konnen aus Indolen durch Erhitzen mit Saureanhydriden 
oder bei niedrigerer Temperatur durch Kinwirkung von Saurechloriden 
mit Chlorzink bzw. Magnesiumoxyd erhalten werden’, z. B.: 


C(CH;) CE,-COCI + ZnCl, C(CH,; 
CH ScH CHL 0: 00- CHS. 


Sehr glatt entstehen die f-Indolyl-alkylketone aus dem Indolyl-magnesium- 
jodid (S. 243) durch Umsetzung mit Saurechloriden? (neben geringen 
Mengen ihrer N-Acyl-Derivate), z. B. mit Acetylchlorid das -Acetyl-indol 
(s. u.). In einzelnen Fallen sind auch andere Reaktionen fiir die Bildung 
von Ketonen der Indol-Reihe herangezogen worden ®. 


C(CO-CH 
_ B-Indolyl-methyl-keton‘* (8-Acetyl-indol) Or SoH kry-. 


stallisiert aus Benzol in weiBen Nidelchen, schmilzt bei 189° und wird von Wasser 
auch in der Warme schwer, von Alkohol leicht gelést; beim Schmelzen mit Kali liefert 
es Indol-$-carbonsiure. Sein Oxim C,H,N-C(:N-OH)-CH, schmilzt bei 144—147°. 
C(CO-CH;) 
ra a SS BENS 
‘x(co-cH,) 7 OE ist 
ein Hauptprodukt der Einwirkung von Essigsiiure-anhydrid auf Indol bei héherer 
Temperatur (vgl. S. 227. N-Acetyl-indol), schmilzt bei 150—151° und wird beim 
Kochen mit Wasser oder Alkalien zu f-Acetyl-indol verseift. 
Das Oxim des 6,8-Dimethyl-a-indolenyl-methyl-ketons® 


Sein V-Acetyl-Derivat — §,N-Diacetyl-indol C,H 


C(CHs) 
CH ye -C(:N-OH)- CH, 


entsteht aus dem (,6-Dimethyl-e-iithyl-indolenin in Eisessig durch konzentrierte 
wiBrige Kaliumnitrit-Lésung (vgl. S. 251 iiber analoge Bildung von Aldoximen), 
bildet farblose Nadelchen, schmilzt bei 175—176°, lost sich leicht in waBrigen Al- 
kalien und wird durch Kohlensiiure wieder unverindert ausgefillt. 


1 Vgl.: Jackson, B.14, 880 (1881). — E. Fiscuer, A. 242, 378 (1887). — Maena- 
nint, B. 21, 1938 (1888). — Zartr, Ferratin1, B. 23, 1359 (1890). — E. Fiscuer, 
Kaas, B. 39, 1276 (1906). 

2 B. Oppo, Sessa, G. 41, I, 234(1911). — Uber die Anwendung dieser Reaktion 
auf Homologe des Indols vgl.: Sarway, Soc. 103, 353 (1913). — B. Onpo, G. 48, II, 
190, 362 (1913). 

® Vgl.: Hécusrer Farswerxe, D.R.P. 111890 (Frou. 6, 549). — Pxrancuer, 
Gromeii, R.A.L. [5] 18, I, 393 (1909). — Dyers, Koxuiscu, B. 44, 264 (1911), — 
Diets, Diirst, B. 47, 284 (1914). 

* Zarri, B. 22, 662 (1889). — Cramicran, Zarri1, B. 22, 1977 (1889). — Zarrt, 
Ferratini, B. 23, 1359 (1890). — B. Oppo, Szssa, G. 41, I, 237 (1911). 

5 PrancuER, Bonavia, G. 32, LI, 428 (1902). 
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a Z 
Kin eri og Keton ware das 3-0xo-indolenin (6-Keto-indolenin) 


C B< o> CH. Diese Verbindung selbst ist nicht bekannt, und auch 


nicht ihre Homologen (iiber ihr «-Phenyl-Derivat s. S.328). Die S. 240 bis 
241 besprochenen Nitrosierungs- und Nitrierungs-Produkte von Indolen 
aber erscheinen als Derivate, welche diesem Typus von Oxo-Verbindungen 
zugehéren. Ferner sind als Anile solcher Oxo-Verbindungen die schon 
S. 217 kurz erwahnten ,,Azomethine* aufzufithren, die aus geeigneten 
Indolen bei der Kondensation mit aromatischen Nitroso-Kérpern hervor- 
gehen (vgl. daselbst Formel VI). Das derart aus «-Methyl-indol (S. 228) 
und ee benzol gewinnbare 2-Methyl-3-phenylimino-indolenin! 


C Girieecass ue CoH) alts) 50. CH, stellt gelbliche Krystalle dar, schmilzt bei 


183° und a sich in Salzsiure mit. roter Farbe. 
Ein Substitutionsprodukt des 3-Oxo- Bes ist das sogenannte ,,[satin- 


ehlorid®? (2- Chlor- 3-0x0- indolenin) OD CCl — eine sehr zersetz- 


liche Substanz, die aus Isatin (S. 257) durch Einwirkung von Phosphorpentachlorid 
entsteht und mit Kali Isatin zuriickliefert; bei ihrer Reduktion mit Zinkstaub in 
Eisessig erhalt man Indigblau und Indirubin (S. 319). 


Weitaus die wichtigsten und meistbearbeiteten Oxo-Kérper der Indol- 
Reihe sind die heterovicinalen Oxo-Derivate, und zwar unter ihnen be- 
sonders die folgenden Verbindungen: 


CH, _- CH(OH) 
Pe gs ae : 
OB ry OO» Oi So0, CR ay te: 
o+Oxo-indolin, a, 8-Dioxo-indolin , a-Oxo-f-oxy- indolin, 
Oxindol Isatin Dioxindol 


Diese drei Verbindungen sind schon friihzeitig durch Umwandlungen des 
Indigblaus erhalten worden und haben in Banyrers Untersuchungen iiber 
die Konstitution dieses Farbstoffs eine groBe Rolle gespielt. Woher die 
Bezeichnungen ,,Oxindol“ und ,,Dioxindol kommen, wurde 8. 214 dar- 
gelegt; der Trivialname ,,Isatin“ leitet sich von dem lateinischen Namen 
einer Indigopflanze (vgl. S. 287) — Isatis tinctoria — ab. Das Isatin, 

- das aus dem Indigblau leicht durch Oxydation gewonnen werden kann, 
ist die am langsten bekannte Verbindung (vgl. S. 257); aus ihr wurden 
zuerst die beiden anderen durch Reduktion erhalten. Heute kennt man 
fir alle drei Kérper synthetische Bildungsweisen, die iiber ihre Kon- 
stitution — abgesehen von Tautomerie- Fragen (vgl. 8. 260) — keinen 
Zweifel lassen. 


1 Anoert, Moreru, R.A.L. [5] 17, I, 702 (1907). 
* Baryer, B. 11, 1296 (1878); 12, 456 (1879). 
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Das Oxindol} (2-Oxo-indolin, w-Indolinon), fiir das auBer der 
Oxo-Formel I (s. u.) auch die beiden desmotropen Hydroxyl-Formeln II 
und [II in Betracht kommen, wurde 1866 von Barrer und Knop zuerst 


CH _ CH CH 
) ONC x ar It) 0. ay ‘SC-OH, II) CHC >c.0ll 


beschrieben. Man stellt es zweckmabig dar, indem man Isatin zunachst 
mit Nafriumhydrosulfit in Dioxindol (S. 268) iiberfiihrt und dieses dann 
weiter durch Natriumamalgam unter Einleiten eines kraftigen Kohlen- 
siure-Stroms reduziert. Seine Konstitution ergibt sich aus der Bildung 
bei kurzem Kochen von o-Acetylamino-mandelsiure mit Jodwasserstoff- 
siure; durch Abspaltung von Acetyl und Reduktion des alkoholischen 
Hydroxyls entsteht hierbei o-Aminophenyl-essigsiure, die aber in freiem 
Zustand nicht bestandig ist, sondern alsbald Wasser abspaltet: 


_-CH(OH)-CO-OH es ees -CO-OH -n,0. 


CsHi< NH.CO-CH, 


C,H one >c 
Das Oxindol erscheint hiernach als Lactam (bzw. Lactim) der o-Amino- 
phenyl-essigsiure und kann demgem&8 auch aus dem Gemisch von Nitro- - 
sauren, das sich bei der Nitrierung von Phenyl-essigsaure bildet, durch 
Reduktion gewonnen werden (vgl. auch S. 255 bei N-Oxy-oxindol). Zur 
Darstellung geeignet ist seine Bildung aus Acet-phenylhydrazid beim 
Erhitzen mit trockenem Kalk auf 190—200° (oder beim Erhitzen des 
Kaliumderivats in Chinolin): 


H CH,::H! CH, 
a SS SS re Pes 
C,H, NH -CO NH, = C.H, CO 
i On 
NH NH 


— eine von K. Brunner aufgefundene, der Fiscuerschen Indol-Synthese 
(S. 215—217) abnliche Reaktion, die sich auch fiir die Bereitung von 
Homologen des Oxindols verallgemeinern 1aBt (vgl. S. 256). Uber Bildung 
aus Indol durch Vermittlung der Monohalogen-Derivate s. S. 239, 240. 
Das Oxindol krystallisiert aus Benzol in farblosen Prismen, aus 
heiBem Wasser in Nadeln, schmilzt bei 126—127°, siedet unter 17mm 
Druck gegen 195°, lést sich in Alkalien leichter als in Wasser, bildet 
ein weiBes Silbersalz C,H,ONAg und vereinigt sich mit Salzsiiure zu 
einem in Wasser leicht léslichen Hydrochlorid. Es wurde oben als 


* Baryer, Kyop, A. 140, 29 (1866). — Banyer, B. 11, 582 (1878); 12, 457 
(1879). — Surpa, B. 11, 584 (1878); 12, 1827 (1879). — Baryzr, Comstocr, B. 16, 
1704 (1883). — Corrivs, Tuun, J. pr. [2] 44, 187 (1891). — K. Brunner, M. 18, 531 
(1897). — H. L. Wurerer, Am. 23; 465 (1900)..— Mazzara, Borco, G. 35, II, 325 
(1905). — Rerssert, B. 41, 3926 (1908). — Want, Bacarp, BI. [4] 5, 1035 (1909). — 
Béurincer & Séune, D.R.P. 218727 (C, 1910, I, 876). — Hevrer, B. 43, 1913 (1910). 
— Marscnats, B. 45, 582 (1912). J. pr. [2] 88, 227 (1913). 
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we 
Lactam bzw. Lactim der o-Aminophenyl-essigsiure bezeichnet; dieser 
Auffassung entsprechend, la8t es sich durch Anlagerung von Wasser zur 
Aminophenyl-essigsaure aufspalten. Doch erfolgt die Ring-Offnung keines- 
wegs leicht, erfordert vielmehr Erhitzen mit tiberschtissigem Barytwasser 
auf 150°. Wichtig ist die Umsetzung des Oxindols mit salpetriger Saure; 
ae und erinnert 
daher an das 4hnliche Verhalten des (-Naphthols; fir diese Parallele 
bietet von den méglichen Oxindol-Formeln die zweite (S. 254) eine Unter- 
lage. Uber Kondensation mit Aldehyden zu ,,[soindogeniden“ s. S. 333. 
, CH, 

Fir das N-Methyl-oxindol CHG 
these zu verzeichnen; sein Schwefelsiure-Ester bildet sich, wenn man Aquivalente 


Mengen von Methyl-anilin und Glyoxal-Natriumbisulfit in ve ditianioe alkoholischer 
Lésung auf dem Wasserbade erwarmt: 


Regs ,, HO-CH:0-80,Na 
°"*\NH-CH, ' HO-CH-0-SO,Na 


———CH 
= 2H,0.+ NaHSO, + C,H. “= 
Fe ot SNH C-0-80,Na- 
und wird durch kurzes Kochen mit waBriger Salzsiure zum N-Methyl-oxindol 
(Schmelzp. 89°) verseift!. — N-Athyl- und N-Phenyl-oxindol wurden durch 
Erhitzen von Chloracetyl-athylanilin bzw. Chloracetyl-diphenylamin mit Aluminium- 
ehlorid erhalten?: 


sie fihrt zum #-Oxim des Isatins C,H 


A,) S60 ist eine interessante Syn- 


CH,Cl ae C, Jon. 
H,. co — = CH CO 
C, °\NR = "NR 
Von den sonstigen Derivaten des Oxindols® ist als Reprisentant der am 
Stickstoff hydroxylierten Indol-Kérper das Tia et (1-Oxy-2-oxo- 


CH _ 
SH SSC-OH 


erwihnenswert. Die Verbindung entsteht in guter Ausbeute, wenn man o-Nitro- 
phenyl-essigsiure mit Zinkstaub und Schwefelsiiure reduziert, wobei als Zwischen- 
produkt die [o-Hydroxylamino-phenyl]-essigsaure anzunehmen ist: 


CH,-CO-OH CH,:-CO-OH —4,9 _CH, — 
13 eae — x “> 6,0, SCO 
C,H 7 Ou y(n) 


indolin oder 1.2-Dioxy-indol) CH 0 


°o5 NO, “\NH-OH 


Sie krystallisiert aus heiBem Wasser in kleinen farblosen Rhomben, reagiert in 
wiBriger Lésung sauer und lost sich leicht sowohl in kaustischen wie in kohlen- 


1 HinsperG, Rosenzweic, B. 27, 3253 (1894). — Hinspere, B. 41, 1367 (1908). — 
Bildung aus N-Methylindol: H. G. Corman, A. 248, 120 (1888). 

2 Srottt, B. 47, 2120 (1914). 

H 

8 Anil OHO: N- Cyl: Pummerrr, B. 44, 347, 349, 350 (1911). — 
Das Imid liegt vielleicht in der S. 241 als ,,«-Amino-indol“ besprochenen Ver- 
bindung vor. 

4 Retssert, B. 41, 3922, 3925 (1908). — Herizr, B. 43, 1913 (1910). 
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sauren Alkalien; mit Eisenchlorid gibt ihre kalte waiBrige Lésung eine prichtige 
Blaufirbung. Ihr in Sodalésung durch Essigsiureanhydrid entstehendes Acetyl- _ 
CH, —— 


“NN(O-CO-CH, ’>CO wird in Eisessig durch Zinkstaub zu Oxindol 


derivat C,H 


reduziert. 
Homologe des Oxindols! sind durch die Brunnersche Synthese (vgl. S. 254) 


leicht zuginglich geworden; so entsteht das 3-Methyl-oxindol CHK _ aero 1, 


das zuerst durch Reduktion von o-Nitro-bydratropasiure C,H,(NO,)-CH(CH,):CO- OIL 
gewonnen war und daher den Namen Atroxindol erhalten hat, aus Propion- 
phenylhydrazid in einer Ausbeute von 75—80°/, der Theorie. Unter ihnen haben 
namentlich die in der 3-Stellung gem.-dialkylierten Verbindungen® die Auf- 
merksamkeit auf sich gezogen, weil sie sich als wichtig fiir die konstitutionelle 
Aufklirung der Produkte erwiesen, welche bei der Alkylierung der Indole ent- 
stehen (vgl. S. 218, 233—236). In dieser Richtung hat besonders das 1.3.3-Tri- 
methyl-oxindol (1. 3.3-Trimethyl-indolinon- (2)) eine Rolle gespielt, das aus 
dem Methyl-phenyl-hydrazid der Isobuttersiiure durch Erhitzen mit Kalk entsteht: 


H  CH(CH,), 
_0(CH 

C,H, _NH-CO = NC Ee Ges 
N(CHs) 


ferner durch Oxydation des 2-Methylen-1.3.3-trimethyl-indolins (S. 235) und 4hn- 
licher Verbindungen (vgl. 8. 236), sowie aus dem Atroxindol (s. 0.) beim Erhitzen 
mit Methyljodid und methylalkoholischem Natron gebildet wird. Es tritt in zwei 
Krystall-Modifikationen auf, von denen die stabile bei 55—56° schmilzt, siedet un- 
zersetzt bei 264—265° unter 751 mm Druck, riecht pfefterminzartig, ist mit Wasser- 
dimpfen sehr leicht fliichtig und wird von konzentrierten Siiuren gelést, durch 
Wasser aber aus diesen Liésungen wieder ausgefillt. Reduktion zu Trimethyl- 
indolinol s. 8. 250. Durch Kombination mit Phenyl-magnesiumbromid gelangt man 


C(CH 
zum 1,3.3-T'rimethyl-2-phenyl-indolinol CH 8 On OH): Co 
Oxindol-aldehyd ° prcnrerey indolin bzw. 2-Oxy-3-formy]- 
CH me C(CHO 
indol), CH P CO bzw 1 Re pete Sc.0n, entsteht — analog ; 


wie Indoxyl- eae aus ny Tadiabine (S. 251) — so aus Thioindigo-scharlach R (S. 322) 
durch Spaltung mit alkoholischer Natronlauge (vgl. S. 318), schmilzt bei 213° und 
wird in waBriger Loésung durch Eisenchlorid dunkelblau gefarbt. 


1 Vek: Tarius, A, 227, 274 (1885). — K. Brunner, M. 17, 479 (1896); 18, 95, 
527 (1897); 27, 1183 (1906). — Retssert, Scuerx, B. 31, 393 (1898). — H. Scuwarz, 
M. 24, 568 (1903). — Bonrineer & Sdunez, D.R.P. cee (C. 1910, I, 781); 218727 
(C. 1910, I, 876). 

? Vgl.: K. Bronner, M. 17, 270, 479 (1896); 18, 95, 588 (1897). B. 38, 1359 
(1905). — Cramrcran, Procinin1, B. 29, 2467 (1896). — Pricomni, R.A. L, [5] 7, I, 359 
(1898). — Puancusr, G. 28, Ii, 353, 384, 414 (1898). — Prancuer, Betrinesut, G. 29, 
I, 116 (1899). — Jeniscu, M. 27, 1226 (1906). 

° P. Frrepianper, Scuwenk, B. 43, 1974 (1910). — P. Frrep.anper, Kurt: 
BASINSKI, B. 44, 3101 (1911). — Katze u. Co., D.R.P. 246838 (C. 1912, I, 1741). 
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Das Isatin! (2.3-Dioxo-indolin) C,H, ae 
abhangig voneinander O. E. Erpmann? und Laurent? 1841 als Produkt 
der Oxydation von Indigblau. Fur die Darstellung aus Indigo‘ wird 
neuerdings als Oxydationsmittel ein Gemisch von Salpetersiure mit 
Chromtrioxyd empfohlen ®. 

Die Konstitutionsformel, die wir heute dem Isatin erteilen (zur 
Tautomerie vgl. -S. 260), wurde zuerst von Kexuié® aufgestellt. Nach 
ihr erscheint es als Lactam der o-Aminophenyl-glyoxylsaure, und diese 
Auffassung wurde endgiiltig durch eine Synthese’ bestatigt, die CLaIsEN 
und SHapwEu_® auf folgendem Wege ausfihrten: 


CO entdeckten un- 


CO-Cl Ag-CN 0: CN Verseifung _00- CO-OK 
C,H, <a ee ee hg HK xo; eee oe Ce HNO, 
Reduktion CO-CO-OK xa CO-CO 
See ¢ ae es . 
Ps CoH un, > CH, NH’ 


Abnliche Synthesen liegen in der Bildung von Isatin beim Kochen von o-Nitro- 
phenyl-propiolséure mit Alkalien®: 


C:C-CO-OH F200 


C,H, NO = (Op 0 ee _>CO + CO, (vgl. dazu S.278, 279 Isatogensiure) 
2 


und beim Erhitzen von o-Hydroxylamino-mandelsdurenitril mit Salzsiure ': 


C,H. _-CH(OH)- ON Bondes2 CO-CN  Verseifung 0 


ne u. Ringschlut 
‘SNH-OH = CsHa< vn, eu angschiie CH >co 


vor. 
Durch einen Ringschlu8 unter direktem Eingriff in den Benzolkern entsteht 


Isatin beim Erhitzen von Thiooxanilid mit konzentrierter Schwefelsdure?!: 


H CS-NH-C,H 
a o"* + 2H.SO, = 


——CO H,N-C,H, 
Cie. : Betas 
S\H-co * SO,H 
Vgl. ferner S. 264 die Synthesen von Isatin-a-anil. 


f 


+80, +S +2H,0. 


1 Zur Geschichte s. Baryer, B. 33, Sonderheft S. LIX (1900). 

2 J. pr. 24, 1 (1841). 3 J. pr. 25, 434 (1842). 

4-Vegl.: Gericke, J. 1865, 580. — Forrer, B. 17, 976 (1884). — Kwaps, J. pr. 
[2] 43, 210 (1891). 

5 Diez & Co., D.R.P. 229815 (C. 1911, I, 360). 

@ B, 2, 748 (1869). 

7 Erste Synthese: Baryer, B. 11, 1228 (1878). 

8 B. 12, 350 (1879). 9 Baryer, B. 13, 2259 (1880). 

10 Herier, B. 39, 2341 (1906). — S. auch Katie & Co., D.R.P. 184693, 184694 
(C. 1907, II, 198, 199). 

11 REISSERT, B. 37, 3710, 3724 (1904). — Abnliche Synthese: R. Bauer, B. 40, 
2651, 2653 (1907). 


Meyrr-Jacosson, org. Ch. IIs, (1. u. 2. Aufl.) 17 (Oktober 1914) 
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Als AuseangesMaventel fiir die Bereitung von Isatin kommt heute 
besonders die technische ,,Indoxyl-Schmelze“ (vgl. S. 245) in Betracht. 
DaB es gelingt, das Indoxyl direkt zu Isatin zu oxydieren}, wurde schon 
S. 246 erwihnt. Bequem 1aBt sich der Ubergang auf indirektem Wege 
bewirken*, indem man Indoxyl bzw. Indoxylsaure (S. 277 ff.) mit p-Nitroso- 
dimethylanilin zum 2-[p-Dimethylamino-anil] des Isatins 


rere) 
CH Oe : N-C,H,-N(CH,)s 


kondensiert (vgl. dazu S. 264, Gleichung c) das nun von heifer verdiinnter 
Schwefelsiure in Isatin und p-Amino-dimethylanilin gespalten wird, — 
Eine weitere vorteilhafte Darstellung bietet die Hydrolyse von Isatin-«- 
anil, das nach Gleichung a auf 8S. 264 wohlfeil bereitet werden kann, 
durch kurzes Erwirmen mit Mineralsauren. 

Isatin krystallisiert aus Alkohol in gréBeren dunkelmorgenroten oder 
bei rascher Ausscheidung in kleineren gelbroten Prismen. Ks schmilzt® 
bei 200—201° und sublimiert beim Erhitzen im verschlossenen Réhrchen 
zum kleinen Teil unzersetzt, wihrend der gréBere Teil verkohlt. In 
kaltem Wasser ist es wenig léslich, reichlicher in siedendem mit.dunkel- 
rotgelber Farbe; Alkohol lést in der Wirme viel Isatin. 

Von kaltem wiBrigem Alkali wird Isatin zu einer dunkelrotvioletten 
Lésung aufgenommen, aus der es kurz nach der Bereitung durch Siure 
wieder als rotgelbes krystallinisches Pulver ausgefillt werden kann (vgl. 
S. 261 iiber Salze des Isatins). Wenn man aber die violette alkalische 
Lésung erhitzt oder in der Kilte lingere Zeit stehen liBt, so wird sie 
blaBgelb, indem das Isatin zum Alkalisalz der o-Aminopheny|l-glyoxyl- 
siure aufgespalten a 


° Sco + KOH = CHe ee 9 Ons 


CoH *NNH, 


<a 
Diese Saiure wird daher Isatinsiure genannt; ihre Salze sind farblos 
bzw. nur schwach gefirbt. Setzt man die Isatinsiure aus ihnen durch 
Mineralsiuren in Freiheit und erwirmt, so spaltet sie Wasser ab, um 
wieder in ihr Lactam — das Isatin — iiberzugehen, was sich durch 
Orange-Farbung der Lisung (bzw. Abscheidung des Isatins in Substanz) 
zu erkennen gibt. — Erhitzt man Isatin mit sehr starker Kalilauge, so 
entsteht schlieBlich durch weitere Zersetzung der Isatinsiure Anilin‘4. 
Von den beiden Carbonylen des Isatins ist dasjenige, welches dem 
Stickstoffatom nicht benachbart ist (8-Carbonyl), ketonartig gebunden. 
Demgema8 besitzt das Isatin die Fahigkeit, mit vielen Kérpern — aro- 


1 Vgl. Baviscaze Anrun- v. Soparasrix, D.R.P. 105102 (C. 1900, I, 287); 107719 
(C. 1900, I, 1112). 

2? PumMMERER, GOtTLER, B, 42, 4269, 4275 (1909). 

8 Baryer, Orxonomipes, B. 15, 2094 (1882). - 

4 A. W. Hormann, A. 53, 11 (1845), 
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nintischen Raiilonwiaeorstoten, Puotslcn: tertiiren drorektisihen pay — 
durch Kondensation unter Abspaltung von Wasser zu reagieren! (vgl. 
tiber solche Kondensationsprodukte S. 329); auch die Kondensation mit 
Indoxyl zu Indirubin (vgl. S. 247) wird durch das £-Carbonyl vermittelt. 
Desgleichen kann das Isatin durch Reaktion mit magnesiumorganischen 
Verbindungen in die entsprechenden tertiiren Alkohole — C-Alkyl- 
Derivate des Dioxindols (vgl. 8. 270) — itibergefiihrt werden’, z. B.: 


Cy 00 


Auch vereinigt sich Isatin mit Alkalibisulfiten® und mit Mercaptanen ‘4. 
S. ferner S. 265—266 iiber die Bildung eines Phenylhydrazons und Oxims. 

Ist auch das andere Carbonyl (a@-Carbonyl) einerseits an Stickstoff 
gebunden, so wirkt doch die Kombination der beiden Carbonyle in 
manchen Reaktionen ahnlich.wie bei den 1.2-Diketonen und Ortho- 
chinonen. So erfolgt mit o-Phenylendiamin® die Bildung eines ,,Chin- 


s C(OH\(CH 
CH; Lal C,H eee ( sen Sco. 


oxalins“ — des sogenannten Indophenazins: 
LOS H.N eC: N 
aS va re IS 
CoH nu.Co * H, yee = 2HO + Og. CoH 


Durch Reduktion® in warmer saurer Lésung mit Zinkstaub’ kann 
Isatin in Dioxindol C HAG ye 00 (S. 268) iibergefihrt werden, 
ebenfalls durch Behandlung in der Kalte mit Patriumamalgam unter 
Wasser. Reduziert man in kalter saurer Loésung oder mit warmem 
Schwefelammonium, so bildet sich eine farblose, gegen 245° schmelzende, 
in den iblichen Lésungsmitteln sehr schwer lésliche Substanz, welche 
die Zusammensetzung C,,H,,0,N, besitzt, also durch Vereinigung zweier 
Molekiile entstanden ist. Sie wird ,,[satyd“ genannt und geht durch 
Behandlung mit Natriumamalgam in Dioxindol iiber; die Ansichten iiber 
ihre Konstitution sind noch nicht geklart. 


1 Vegl.: Baryer, Lazarus, B..18, 2637 (1885). — Lresermann, Danatra, B. 40, 
3588 (1907). 

2M. Koun, M. 81, 747 (1910). — M. Koun, Osrersetzer, M. 32, 905 (1911). 

% Laurent, J. pr. 28, 837 (1843). — H. Scurry, A. 144, 49 (1867). 

4 Baumann, B. 18, 890 (1885). ; 

5 Vgl.: Scuuncx, Marcurewsk, B. 28, 2527 (1895). — Marcurewsxr, Rapcrirre, 
B. 32, 1869 (1899); 34, 1113 (1901). — Buraczewsx1, Marcutewsxi, B. 34, 4010 
(1901). — KorcoyXsx1, Marcutewsk1, B. 35, 4331 (1902). 

8 Vgl.: O. L. Ervuany, J. pr. 24, 15 (1841). — Baeyer, Knop, A. 140, 4, 9 
(1866). — Baryer, B. 12, 1309 (1879). — Herier, B. 37, 930 (1904); 46, 282 Anm. 
(1913). — Marscnarx, B. 45, 582 (1912). — M. Koun, A. Kuein, M. 33, 929°(1912), — 


M. Kony, Daina, M. 34, 788—789 Anm. (1913). — Uber listya 8. auch 


Kats, B. 44, 1456 Anm. 3, 1461 (1911). 
Ozyilicrende Wirkung des Isatins gegeniiber Aminosiiuren: W. Travss, B. 44, 


3146 (1911). 
* 17* 
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Oxydation! mit Chromsiure in Eisessig fiihrt zur ,,lsatosdure‘‘ 
(Anhydro-Derivat der Anthranil-N-carbonsiure): 


00, = _£0-0 
Ce BR ae CoH ete CO. 


Uber Bildung von ,,Isatinchlorid‘“ durch Phosphorpentachlorid s. 8, 253. 

Die Formel des Isatins zeigt in der Pyrrol-Hilfte ein Wasserstoff- 
atom. Ersetzt man dieses durch Radikale (vgl. S. 261 ff. iiber Derivate 
des Isatins), so kommt man bald zu Verbindungen vom Typus I(s. u.) — 
O-Derivaten —, bald zu solchen vom Typus II (N-Derivaten): 


CO _ CO 
aS 
1) CHK DC-OR, Il) CHC <p 60. 
Das Isatin erscheint also als eine ,,tautomere“ Substanz, fiir welche 
die ,,Lactim-Formel“ JII und die ,,Lactam-Formel“ IV: 


COX Om 
II) CH DC-08, IV) Cy >60 


in Betracht kommen. Den Erérterungen iiber Tautomerie hat gerade 
das Isatin besonders haufig als Paradigma gedient. Unter den Griinden, 
die fiir die eine oder die andere Formel angefiihrt worden sind?,. darf 
wohl das gréBte Gewicht der SchluBfolgerung von Hartirey und Dossir* 
zuerkannt werden, welche sich auf den spektroskopischen Vergleich 
des Isatins mit seinen beiden Methylderivaten (V und VI) stiitzt. Die 
Voc A: reser) O-CH, , Vi CH Sin 00. 

alkoholische Lésung des N-Methyl-isatins (VI) zeigt naimlich eine ganz 
ahnliche Kurve der molekularen Absorption, wie die alkoholische Lésung 
des Isatins selbst, diejenige des O-Methyl-isatins aber eine wesentlich 
abweichende. Daraus darf man schlieSen, daB das Isatin — wenigstens 
in alkoholischer Lésung — mit dem N-Methyl-isatin strukturell tiber- 
einstimmt, daB ihm also die Formel [V zukommt. 

Baryer hielt friiher umgekehrt die Formel III fiir die wahrscheinlichere und 


nannte daher die V-Derivate des Isatins ,, Pseudo-isatin‘-Abkémmlinge — eine 
Nomenklatur, die jetzt keine Berechtigung mehr besitzt‘. 


‘ Vgl.: Korne, J. pr. [2] 30, 84, 468 (1884), — E. Erpmany, B. 32, 2159 (1899). 

Uber Oxydation mit Kaliumpermanganat zu einer gelben, durch Reduktion in 
IndigweiB tiberfiihrbaren Verbindung C,,H,O,N, s. Hicusrer Farswerxe, D.R.P. 
276808 (C. 1914, II, 516). 

? Vgl.: Baryer, Orgxonomipes, B, 15, 2010 (1882). — Barrer, B. 16, 2189 (1883). 
— Micuast, J. pr. [2] 37, 512 (1888). — H. Gorpscumipt, B, 23, 254, 278 (1890). — 
Marcuiewsxl, B. 29, 1030 (1896). J. pr. [2] 60, 407 (1899). — Vgl. auch Swie- 
TOsLAWsKI, C. 1910, Il, 1022. 

3 Soc. 75, 640 (1899). — S. auch Rise Marcuiewssl, B. 35, 4337 (1902). 

* Vgl. Bazyer, B. 33, Sonderheft, $. LXIV—LXV (1900). 
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Auch fir die ‘Metallsalze? des Isatins kommt natiirlich die Ab- 
leitung von den Formeln III oder IV in Betracht, und es erscheint 
nicht ausgeschlossen, daB sie je nach der Natur des Metallatoms der 
einen oder der anderen Struktur entsprechen. Zudem ist noch — im 
Hinblick auf die tiefe Farbung der Alkalimetallsalze — orthochinoide 
Struktur gema8 dem Symbol: 


in Erwagung gezogen worden. Das Natriumsalz C,H,O,NNa fallt, in 
absolutem Alkohol durch Natriumiathylat hergestellt, fast schwarz aus; 
seine waBrige Lésung ist dunkelviolett und entfarbt sich allmahlich in 
der Kalte aber nur Tangem) durch Ubergang in isatinsaures Natrium 
(vgl. S. 258). Das Silbersalz des Isatins ist ein karminroter Nieder- 
schlag. | 

Derivate des Isatins. Zur Charakteristik der Alkyl-Derivate? 
seien die beiden isomeren Methyl-isatine, deren Formeln schon S. 260 
sub. V und VI gegeben wurden, beschrieben. Das N-Methyl-isatin 
wurde zuerst aus dem N-Methyl-indol hergestellt, welches durch Alkali- 
hypobromit in Dibrom-N-methyl-oxindol verwandelt wird, aus dem nun 
durch Erwirmen mit alkoholischem Kali oder mit Wasser das methy- 
lierte Isatin entsteht: . 


_CH _ CBr. co 
yy ae, 2 eee Hee oS 
CB S>CH > CH N- >co er Co QQ SCO; 
CH, ‘ CH, : CH, 


Diese Bildung ist wichtig, weil sie iiber die Stellung des Methyls keinen 
Zweifel 14Bt. Zur Darstellung aber benutzt man zweckmiBiger die mit 
sehr guter Ausbeute verlaufende Entstehung durch Methylieren einer 


1 Vgl.: Lacrent, J. pr. 28, 348 (1843); 35, 109 (1845). — Peters, B. 40, 235 
(1907). — Herter, B. 40, 1291 (1907). — Deussen, Herter, Nérzer, B. 40, 1300 
(1907). — Ruwemann, Soc. 95, 986 (1909). — v. Braun, Kirscuzaum, B. 46, 3042, 
3250 (1918). 

Perchlorat des Isatins: K. A. Hormann, Merzier, Hésoip, B. 43, 1082 (1910). 


2 Vgl.: Baryer, Orxonomipes, B. 15, 2093 (1882). — Banyer, B. 16, 2193 
(1883). — E. Fiscuer, O. Hess, B. 17, 563, 566 (1884). — H. G. fan A. 248, 116 
(1888). — Mrcuaruis, B. 30, 2813 (1897). — Hetier, B. 40, 1295, 1296 (1907). — 


P. Frrepianper, Kievpastnski, B. 44, 3103 (1911). — Hocuster Pian D.R.P. 242614 
(C. 1912, I, 386). — M. Kony, A. Kuery, M. 33, 932, 938 (1912). — M. Kouy, Osrer- 
serzeR, M. 34, 787, 1747 (1913). — W. Scurenx, Tuat, B. 46, 2849 (1913). — Borscue, 
Jacoss, B. 47, 361 (1914). 
N-Phenyl-isatin: Pritr, A. 239, 221 (1887). — Srorrf, B. 46, 3915 (1913). 
N-Benzyl-isatin: Antrick, A. 227, 364 (1885). 
Dialkylaminomethyl-isatine: Etynory, Gorter, B. 42, 4850 (1909). 
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waBrigen Lisung von Isatin-Natrium mit Dimethylsulfat. Auch aus dem 
trockenen Natriumsalz des Isatins (S. 261) wird durch Methyljodid bei 
100° das N-Methyl-isatin erhalten. Es krystallisiert aus heiSem Wasser 
in roten Nadeln, schmilzt bei 184° und lést sich in Alkalien sofort mit 
rein gelber Farbe, indem es in N-methyl-isatinsaures Natrium tbergeht 
(vgl. S. 258); durch Ansiuern dieser Lisung wird wieder N-Methyl-isatin 
zuriickgebildet. Beim Erhitzen mit konzentrierter Salzsiure auf 150—160° 
bleibt N-Methyl-isatin gréBtenteils unangegriffen. — Dagegen spaltet das 
O-Methyl-isatin, das aus Isatin-Silber durch Umsetzung mit Methyl- 
jodid in der Kalte entsteht, blutrote Krystalle vom Schmelzp. 101—102° 
bildet und in Benzol leicht léslich ist, sein Methyl sehr leicht ab; denn 
es gibt mit verdiinnter Kalilauge langsam eine gelbrote Liésung, aus 
welcher man beim Ansaduern Isatin (nicht Methyl-isatin) erhalt. Im 
Dunkeln ist das O-Methyl-isatin lange haltbar; bei Gegenwart von Licht 
und Feuchtigkeit aber verwandelt es sich sehr leicht in ein gelbes, in 
allen Liésungsmitteln sehr schwer lésliches, bei 219° unter Zersetzung 
schmelzendes Kondensationsprodukt (,,Methyl-isatoid“). Mit Anilin 
setzt es sich leicht zu Isatin-dianil (S. 265) um. 

tare 
N(CO-CH,)~ 
Isatin mit Essigsdiureanhydrid erhalten, krystallisiert aus Benzol in gelben Nadeln, 
schmilzt bei 141° und liefert beim Kochen mit Wasser Isatin zuriick. Von ver- 
diinnter kalter Natronlauge wird es zu einer Lésung aufgenommen, aus der Schwefel- 
siure die im Vergleich mit der Isatinsiure verhiiltnismaBig bestindige N-Acetyl- 


isatinsiure C,H Soy 
i re CH, 


Hin interessautes riacives ist das N-Oxy-isatin? C, H< 


N-Acetyl-isatin! On CO wird durch kurzes Sieden von 


3 eepeeeieniieh ausfillt. 


= COs 
4SN(OH)~ sane 
das in freiem Zustand, sowie in Form seines Methylathers und einiger 
Saureeester durch Untersuchungen von RetsserT und von HELLER bekannt 
geworden ist (s. auch S. 266—267 iiber das Oxim). Das freie Oxy- 
isatin ist seiner Zersetzlichkeit wegen noch nicht rein erhalten worden. 
Sein Methylather (V-Methoxy-isatin) entsteht aus dem Methylierungs- 
produkt der N-Oxy-indol-c-carbonsiure (S. 272) durch Oxydation mit 
Chromsaure in pete 

27 = OOS 
CHG CH.) 7, >C-C0-0H —> GH Ky 0-CH, 00. 


bildet hell ziegelrote Nadelchen, schmilzt bei 110° und gibt mit 
thiophen-haltigem Benzol und _ konzentrierter Schwefelsiure eine 


? Surpa, B. 11, 585 (1878). — Marcuiewsxt, B. 29, 194 (1896). — Camps, Ar. 237, 
687 (1899). 


N-Benzoyl-isatin: Scuorrey, B. 24, 774 (1891). — Hutter, B. 36, 2764 
(1903); 40, 1295 (1907). 

® Reissert, B. 29, 641, 658 (1896); 41, 3923, 3929 (1908). — Hexzzr, B. 39, 
2342, 2345 (1906); 42, 473, 476 (1909). — Hexrer, Sourpis, B. 41, 375, 378 (1908). 
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Parking: die von ate Indophenin-Reaktion des Isatins nicht zu unter- 
scheiden ist. 

Die bisher aufgefiihrten Derivate leiten sich vom Isatin ab, indem 
das Wasserstoffatom der Pyrrol-Seite ersetzt wird. Wichtig sind aber 
ferner die Abkémmlinge, deren Formeln aus der Isatin-Formel durch 
Austausch der Sauerstoffatome hervorgehen, und zwar besonders unter 
Eintritt von Resten der allgemeinen Form >N-X. Ein solcher Aus- 
tausch erfolgt bei der Kinwirkung von Ammoniak, Aminen, Hydroxyl- 
amin, Phenylhydrazin usw. auf Isatin. Die Kinwirkung von Ammoniak! 
(in alkoholischer Lésung) ist vielfach untersucht worden. Da man aber 
dabei nicht zu ganz klaren Ergebnissen gelangt ist, so wollen wir sie 
hier nicht naher betrachten, sondern gleich zu den Derivaten des Anilins 
tibergehen, die besonders in neuerer Zeit mit groBem Erfolg bearbeitet 
wurden und auch eine technische Bedeutung erlangt haben. Nur sci 
zur Erklarung einer im Folgenden zuweilen zu benutzenden Nomenklatur 
erwihnt, daB man von den beiden theoretisch méglichen Monimiden 
des Isatins: 

Ch O: NEY und c a S00 
dasjenige der zweiten Formel (also das f-Imid) mit dem Namen 
»lmesatin“® zu belegen pflegt. 

Je nachdem von den Sauerstoffatomen des Isatins das e- oder das 
f-standige oder beide gegen Anilin-Reste ausgetauscht werden, gelangt 
man zu den drei Formeln: 


CO O:N-O,H 
1) CoH DON: Col Il) anc Sod = Ul) CHK DON Calis 


denen noch desmotrope Formeln: 


00 GN: CsA) /OiN- CoH 

Ta) Nee IIa) es tae eon See SEs 
zugesellt werden kénnen. Drei Anilin-Derivate des Isatins? sind 
in der Tat bekannt, darunter eines in zwei Modifikationen. 


1 Vgl.: Laurent, J. pr. 25, 456 (1842); 35, 114, 122 (1845). — v. Sommaruaa, 
Retcuarpt, B. 10, 432 (1877). — v. Sommaruaa, A. 190, 367 (1877); 194, 85 (1878). 
B. 12, 980 (1879). M. 1, 575 (1880). 

Einwirkung von Alkylaminen: Hastincer, B. 40, 3598 (1907); 41, 1444 (1908). 

3 Enoetuarpr, J. 1855, 541. — Geieay u. Co., D.R.P. 113979, 113980, 113981 
(C. 1900, II, 929); 119280 (C. 1901, I, 867); 123887 (C. 1901, II, 750); 125916 
(C. 1901, II, 1219). — Sanpmeyer, Ztschr. f. Farben- u. Textilchemie 2, 129 (1903). — 
Rautsen, D.R.P. 175423 (C. 1906, II, 1095). — Heuer, B. 40, 1293, 1297 (1907)..— 
Pommerer, Gérrier, B. 42, 4269 (1909); 43, 1376 (1910). — Poummerer, B. 44, 338, 
810 (1911). — Hocuster Farswerxe, D.R.P. 246715 (C. 1912, I, 1874). — v. Bran, 
Kirscupaum, B. 46, 3048—3044 Anm. (1913). — Knovenacen, J. pr. [2] 89, 46 (1914). 
— Bayer & Co., D.R.P. 277396 (C. 1914, II, 675). 


264 Tsatin-anile. 


Das Isatin-e-anil! — Formel J — entsteht nicht direkt aus 
Isatin durch Kinwirkung von Anilin, sondern wurde durch die folgenden 
Reaktionen gewonnen: 

a) durch Kintragen von Oxalsdiure-diphenylamidin-thioamid in er- 
warmte konzentrierte Schwefelsaure: 


jul Cs . NH, 


CO 

‘ es a + H,80, = C,H. | >C:N-C,H, + NH, + S0,+S + H,0; 

NZ UN: Uc iis 
NH 


H < 
Cy Se 
b) durch Eintragen von Isonitroso-essigsiure-diphenylamidin in konzentrierte 


Schwefelsiure: 


H CH:N-OH CO. s 


O.Hy —NH, = CoH 0: N- CH, ; 
NH 


~ 0: N- C,H; 
NH 


c) durch Kondensation von Indoxy] (S. 244 ff.) bzw. Indoxylsdiure 
(S. 277 ff.) mit Nitrosobenzol: 


CO CO 
CoH oy OU + NO-C,H, = H,O:+ CoH pp ON: Cos - 


Von diesen Reaktionen hat die erste fiir die synthetische Gewinnung 
von indigoiden Farbstoffen technische Wichtigkeit (vgl. S. 295, 317, 322); 
sie wurde von SanpMEverR im Laboratorium von Grtey & Co. aus- 
gearbeitet. Das Isatin-c. anil bildet zwei Formen, welche beide bei 126° 
schmelzen, sich aber durch ihre Kérperfarbe, die Léslichkeit und die 
Farbe ibrer Lésungen voneinander unterscheiden. Aus Benzol krystalli- 
siert es in braunvioletten Prismen, durch deren Pulver Petrolither sofort 
rot gefarbt wird; aus verdiinntem Alkohol aber erhalt man unter ge- 
eigneten Bedingungen gelbe Krystallchen, deren Pulver Petrolither zu- 
nachst gar nicht, sondern erst ganz allmihlich rétlich farbt. Wahrschein- 
lich liegen in diesen beiden Modifikationen die desmotropen Formen I 
und Ia (S. 263) vor. Die gelbbraune alkoholische Lésung des Isatin-c- 
anils wird auf Zusatz von etwas Natronlauge intensiv blau, verblaBt 
dann aber bald. Das Anil lést sich sowohl in KEssigsiure wie in 
Mineralsiuren leicht mit gelbroter Farbe. Bei langerem Stehen oder 
kurzem Kochen der mineralsauren Lésung zerfallt es in Isatin und 
Anilin. In warmer wiBrig-alkoholischer Lésung wird es durch Schwefel- 
ammonium zu Indigblau reduziert: 


co 
2 CH yr N-C,H, f H,S = 
O CO . 
CB op OK ee + 2H,N-O;H, + 2S, 


in kalter Lésung zu Indoxyl. Umwandlung in Thioisatin s. S. 267. 


‘ Analoge Naphthylamin-Derivate: Hécuster Farswerxe, D.R.P. 242614 
(C. 1912, I, 386). ; 


aes 
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Natriumhydrosulfit in albaligeh-alkoholiachor ae reduziert zu Isatin- 
leuko-e@-anil (2-Anilino-indoxyl) Oy >On -NH-C,H, (hell 


citronengelbe Prismen, Schmelzp. 115—116°), das sich an der Luft wieder 
leicht zum Anil reoxydiert und bei Behandlung mit Sduren teils Indig- 
blau, teils Indirubin-anil (vgl. S. 319) liefert. 

Isatin-f-anil (Phenyl-imesatin!) — Formel II bzw. Ila (S. 263) 
— wird direkt aus Anilin und Isatin in siedendem Alkohol (zweckmaBig 
unter Zusatz einer kleinen, als Katalysator wirkenden Menge Jod) er- 
halten, krystallisiert aus Amylalkohol in goldgelben Prismen, schmilzt 
bei 226° und lost sich in kalter Natronlauge gelbrot auf. Durch Natrium- 
hydrosulfit wird es zu Isatin-leuko-f-anil (3-Anilino-oxindol) 
aa -NH-C,H, 
AA wi >CO (farblose Prismen; Schmelzp. 192°) reduziert. 

Veatin-dianit — Formel III bzw. Illa auf S. 263 — entsteht 
aus O-Methyl-isatin (S. 262) durch Einwirkung von Anilin in der Kalte, 
aus Isatin-c-anil beim. Kochen mit Anilin. Es bildet dunkelrote Kry- 
stalle, schmilzt bei 210°, wird beim Kochen mit Natronlauge nicht 
verandert, von verdiinnter Salzsiure aber unter Riickbildung von Isatin 
gespalten. 

Phenylhydrazin-Derivate des Tawttiet Das o«-Phenylhydrazon 


CO 
CoH gg OC NNEC entsteht durch Einwirkung von Phenylhydrazin auf 


O-Methyl-isatin (S. 262) oder Isatin-a-anil (S. 264), ferner durch Kuppelung von 
Diazobenzol mit Indoxyl (S. 244), bildet dunkelrote Nadeln und schmilzt bei 240°. 
C:N-NH-C,H; 

Das 6-Phenylhydrazon O,H, <i wird aus Isatin selbst durch 


salzsaures Phenylhydrazin in waBriger Lésung erhalten, krystallisiert aus Alkohol in 

gelbroten Nadeln und schmilzt bei 210—211°. Aus der o-Verbindung bildet sich beim 
C:N-NH-C,H,; 

Erhitzen mit Phenylhydrazin auf 125—130° das Osazon C,H Kap >C:N:- NH. ie H, 


— rotbraune Nidelchen, die bei 183° unter Zersetzung AEE 


\ 


1 Uber p-Oxyphenyl- und p-Aminophenyl-imesatin s.: Méutav, Litter, 
J. pr. [2] 73, 453, 469 (1906). — Knévenacet, J. pr. [2] 89, 49 (1914). 

2 Banyer, B. 16, 2190 (1883). — E. Fiscuer, B. 17, 577 (1884). — Axrien- 
GESELLSCHAFT FUR ANILINFABRIKATION, D.R.P. 40746 (FRx. 1, 560). — H. G. Corman, 
A. 248, 117 (1888). — A. Krause, B. 23, 3620 (1890), — Scnuncx, MarcHiewss1, 
B. 28, 543 (1895). — Hexunr, B, 40, 1293, 1298 (1907); 42, 479 (1909). — Huxizr, 
Souruis, B. 41, 375 (1908). — Pummurer, B. 44, 348, 355 (1911). — Avwenrs, 
Bonnecke, A. 381, 303 (1911), — Vgl. auch Roza, G. 37, 1, 627 (1907). 

Einwirkung von Hydrazin auf Isatin: Curmius, Taun, J. pr. [2] 44, 187 
(1891). — Curtivs, H. Lana, J. pr. [2] 44, 551 (1891). — Vgl. auch Strout, B. 47, 
2121 (1914). ; 

Semicarbazon: Marcutewszr, B. 29, 1033 (1896). 


266 Isatin-oxime. 


Isatin-@-oxim? (Isatoxim; 2-Oxo-3-isonitroso-indolin, Iso- 
; : C(:N-OH : 
nitroso-oxindol) C,H,< NH >CO entsteht aus Isatin durch Be- 


handlung mit Hydroxylamin in alkoholisch-alkalischer Lésung, aus Oxindol 
(S. 254) durch Kinwirkung von salpetriger Séure. Es bildet lange gold- 
gelbe Nadeln, schmilzt unter Zersetzung bei ca. 202° ist in Wasser 
sehr schwer léslich und wird von Kalilauge mit dunkelrotbrauner Farbe 
aufgenommen, aus dieser Lisung durch Séure wieder unverandert aus- 
gefallt.— Isatin-@-oxim? (3-Oxo-2-isonitroso-indolin, Isonitroso- 


indoxyl) OH. <yy >C:N-OH wurde zuerst aus Athylither-indoxyl- 


sure OH, 0.00.1 durch Einwirkung yon nascierender 


salpetriger Saure in waBriger Lésung erhalten und entsteht ferner glatt 
beim Eintragen von Oxanilidoxim-thioamid in warme konzentrierte 
Schwefelsiure: 

H OS-NH, 


CO 
CBcUeNOH ie Cme ts 
Ni 


NH~ 


(vgl. S. 264 sub a die analoge 
C:N-OH Bildung yon Isatin-c-anil). 

Ks krystallisiert aus heiBem Wasser in orangegelben Nadeln und schmilzt 
bei 198—200°. Durch Behandlung mit Schwefelammonium geht es in 
Indigblau iiber*; durch Reduktion mit Zinkstaub in Essigsiure aber 
bildet. sich ein Produkt, das bei der Oxydation mit Eisenchlorid glatt 


Isatin liefert, wahrscheinlich also 2-Amino-indoxyl CH. OH NE, 


darstellt. — Aus dem N-Acetyl-isatin (S. 262) kann man durch direkte 
Einwirkung von Hydroxylamin in Alkohol das N-Acetyl-isatin-dioxim4 
CH _ ©O(: N-OH) 
64 SN(CO-CH,) 
des Isatin-dioxims selbst weder durch Oximierung des Isatins, noch 
durch Verseifung dieses Acetylderivats. 
ESO wurde aus NV-QOxy-~oxindol 
‘\_N(On) xy - oxindo 


(S. 255) durch Umsetzung mit Natriumnitrit erhalten, krystallisiert aus heiBem 
Wasser in gelben Nidelchen, schmilzt bei 223° unter heftigem Aufschiitumen und 


>C:N-OH bereiten; dagegen gelang die Herstellung 


N-Oxy-isatin-3-oxim® C,H 


* Banyzr, Knop, A. 140, 34 (1866). — Gasrizt, B. 16, 518 (1883). — BakyYeEr, 
Comstock, B. 16, 1706 (1883). — H. G. Corman, A. 248, 118 (1888). — Marcu- 
LewsKI, B. 29, 1031 (1896). — Hanrzscu, Bartu, B. 35, 220 (1902). — v. Zawmskt, 
B. 37, 2300 (1904). — M. Koun, Osrerserzer, M. 34, 1741 (1913). 

* Barrer, B. 15, 782 (1882); 16, 2191 (1883). — Wretanp, E. Guetin, B. 41, 
3514, 3516 (1908). 

® Vgl. dazu Wieranp, Semper, Guein, A. 367, 78 Anm. (1909). 

“ Scuunck, Marcurewsk, B. 29, 197, 203 (1896). — Kozak, C. 1909, II, 987. 

5 Reissert, B. 41, 3922, 3928 (1908). 
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liefert beim Kochen mit Salzsiure anstatt des zu erwartenden N-Oxy-isatins (vgl. 
S. 262) dessen Umlagerungsprodukt — die Anthroxansiure: 


(:N-OH) —CO— C-CO-OH 
C,H a SCO =e e 
ce => C, “non? > Se 


a-Thio-isatin?! oe. baw. CHV > 0-SH scheidet 


sich, wenn man auf Isatin-c-anil (S. 264) in saurer Liésung Schwefel- 
wasserstoff einwirken 14Bt, als brauner voluminéser Niederschlag ab, 
der in Wasser nahezu -unléslich ist und sich in Alkohoi sowie in Ather 
mit brauner Farbe lést. Die sehr veranderliche Verbindung ist durch 
die au8erordentliche Leichtigkeit, mit der sie in Indigblau und Schwefel 
zerfallt, interessant (vgl. S. 295). Dieser Zerfall findet teilweise schon 
beim Auswaschen, Trocknen und Umlésen, besonders leicht’ aber bei 
der Einwirkung von schwachen Alkalien (schon in der Kalte und in 
groBer Verdiinnung) statt. Beim Erwarmen mit alkalischer Bleioxyd- 
Lésung gibt das Thioisatin eine Loésung von isatinsaurem Alkali, aus 
der sich beim Ansauern Isatin abscheidet. 

Endlich sei unter den Deriyaten des Isatins noch jenes schéne 
Produkt aufgefiihrt, das bei der Kondensation mit Thiophen in Benzol 
durch konzentrierte Schwefelsiure entsteht und zur Entdeckung des 
Thiophens (vgl. S. 110) den AnlaB gegeben hat. Dieser ,Indophenin“? 
genannten Verbindung kann nach den Analysen die Formel C,,H,ONS 
(= 1 Mol. Isatin + 1 Mol. Thiophen — 1H,0) beigelegt werden, die’ aber 
wahrscheinlich zu -verdoppeln ist; ihre Roustitution ist noch nicht mit 
Sicherheit erkannt. Sie ist SuBerlich dem Indigblau auBerordentlich — 
4hnlich und zeigt auch beim Verreiben dessen Kupferglanz. In Wasser 
ist sie unldslich, in Alkohol sehr schwer léslich; in Eisessig list sie 
sich schwer mit intensiv blauer Farbe. Aus Phenol kann sie durch 
Zusatz von Alkohol in kleinen Nadeln krystallisiert erhalten werden. 
Durch Reduktionsmittel kann man sie in farblose Lésungen iiberfiihren, 
aus denen sie sich bei Luftzutritt wieder unverandert abscheidet. 


Ein ahnliches Produkt — Pyrrolblau® — entsteht aus Isatin und Pyrrol in 
Eisessig bei Gegenwart von verdiinnter Schwefelsiure. 


1 Griay & Co., D.R.P. 131984 (C. 1902, I, 1429). — Sanpmeyer, Ztschr. f. 
Farben- u. Textilchemie 2, 135 (1903). — -Vgl. auch Geseuscu. r. Cuem. InpustRiE 
in Baset, D.R.P. 210343 (C. 1909, II, 81). \ 

_ 2 Baryer, B. 12, 1311 (1879); 16, 1478 (1883). — Baryer, Lazarus, B. 18, 
2637 (1885). — Liesermann, Prevs, B. 37, 2463 (1904). — Lizsermann, Krauss, LB. 
40, -2499, 2503 (1907). 

Analoge Verbindungen aus Thiophthen (S. 144—145): Oster, B. 37, 3350 
1904). 

3 Cramicran, Sutper, B. 17, 142 (1884). — V. Mever, Srapter, B. 17, 1034 
(1884). — Lizsermann, Hise, B. 38, 2847 (1905). — Lizsermann, Kravss, B. 40, 
2492 (1907). 


268 Homologe des Isatins. 


Homologe des Isatins' kann man gewinnen, indem man bei denjenigen 
synthetischen Bildungsreaktionen des Isatins bzw. Isatin-«-anils, welche von Anilin- 
Derivaten ausgehen (vgl. S. 257, 264 a und b), das Anilin-Derivat durch den ent- 
sprechenden Abkémmling einer homologen Anilin-Base ersetzt, z. B.: 


H CS-NH, a 
CH,-C,H.<_-G:N-C,H,-CH, —> CH,- CH >O:N- CoH: CH, 
Na 
Hydrolyse CO 
a CHs-CHaeC sy Os. 


Eine interessante Reaktion, welche sich zur Bildung des Isatins selbst nicht als 
gangbar erwiesen hat, wohl aber zur Darstellung seiner Homologen, wurde von 
P. J. Meyer gefunden., Sie besteht darin, daB man Dichlor-essigsaiure mit Arylaminen 
erhitzt, und verliuft, wie Duissere gezeigt hat, derart, da8 sich als Zwischenprodukt 
ein Arylamino-Derivat eines homologen Oxindols (s. u. Formel I) bildet, das dann 
durch den Luftsauerstoff zu einem arylierten Homologen des Imesatins (vgl. S. 263) 
oxydiert wird; aus letzterem (II) erhdlt man nun durch Hydrolyse mittelst Mineral- 
siuren unter Abspaltung von 1 Mol. Arylamin das homologe Isatin (III): 


as ea CHCl, eee 
| NH, * CO-0H * Lon, 


Ree ee 
—(H,0 + 2HC) ) Ci calessbe NE-(™~ 
Se \_ 00 nO CH, 
NH 
ok PSS err, Ese nate 
| get 
r CF ree: 
Wie eee 
NH 


Besonders bei parasubstituierten Aminen gibt die Reaktion gute Resultate, wiihrend 
bei Aminen, die in p-Stellung zur Amino-Gruppe nicht substituiert sind, die Dichlor- 
essigsdure vorwiegend in anderer Richtung wirkt. 

_-CH(OH)_ 


Dioxindol? (2-Oxo-3-oxy-indolin) CH yy OO wird 


1 Vgl.: P. J. Meyer, B. 16, 2262 (1883). — Dursserc, B. 18, 190 (1885). — 
Heeer, A, 232, 217, 219, 221 (1886). — Panaorovié, J. pr. [2] 33, 57 (1886). — 
Biscuter, Mounrenpam, B. 28, 724, 731, 735 (1895). — Gertey, D.R.P. 115465 (C. 
1901, I, 71). — Herter, A. 332, 247, 260 (1904); 358, 354, 364, 367, 372 (1908): 
B. 41, 4264 (1908). — Finpvexrer, B, 38, 3551 (1905). — R. Baver, B. 40, 2656, 
2661 (1907); 41, 450 (1908); 42, 2116 (1909). D.R.P. 193633 (C. 1908, I, 1001). — 
Osrromisstensxy, B. 40, 4972 (1907); 41, 3019, 3032 (1908). — Guyor, Martner, 
C. r. 156, 1625 (1913). — Bayer & Co. D.R.P. 277396 (C. 1914, II, 675). 

Uber ein Derivat eines Bx-hydrierten Isatin-Homologen s. Kérz, L. Hesse, 
A. 342, 309, 319 (1905). 

* Kyor, J. 1865, 582. — Baryer, Knor, A. 140, 9 (1866). — Baryer. B. 12, 
1309 (1879). — Suma, B. 12, 1826 (1879). — H. G. Corman, A. 248, 121 (1888). — 
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aus Isatin durch Reduktion gewonnen (vgl. S. 259), besonders glatt 
mittelst Natriumhydrosulfits in siedender waBriger Lésung. Es entsteht 
ferner bei der Reduktion von o-Nitro-mandelsiure mit Zinkstaub in 
Essigsaure: 


CH(OH):-CO-OH CH(OH)-CO-OH 
CoH 0, > C,H, yu, 
—H,0 CHOH)_ 
SRE 
= OH - NH 00 


Es scheidet sich aus heifem Alkohol in wei8en durchsichtigen Krystallen 
ab, schmilzt bei 167—-168° und lést sich in etwa 48 Tln. Wasser von 
25°; in Benzol ist es schwer léslich. In waBriger Lésung oxydiert es 
sich allmahlich unter Bildung von Isatin bzw. Isatyd (vgl. S. 259). Mit 
Salzsiure vereinigt es sich zu einem luftbestindigen Hydrochlorid 
C,H,O,N, HCl, das aus Wasser krystallisiert und bei 156° schmilzt. Mit 
- Basen bildet das Dioxindol Salze unter Austausch von einem, zuweilen 
auch zwei Atomen Wasserstoff. Von Natriumamalgam wird es in al- 
kalischer Losung nicht weiter reduziert, in mineralsaurer Lésung aber 
oder in Gegenwart von Natriumbicarbonat zu Oxindol (S. 254). Benzoyl- 
chlorid erzeugt in Pyridin-Lésung das Monobenzoyl-Derivat 
pane co (Schmelzp. 134%, mit der wiBrig-alkalischen 
Lésung des Dioxindols aber ein Dibenzoyl-Derivat (Schmelzp. 170°). 
Phenylhydrazin reagiert nur sehr schwer mit Dioxindol und liefert bei 
mehrstiindigem Erhitzen das Isatin-@-phenylhydrazon (S. 265). 

N-Oxy-dioxindol (2-Oxo-1.8-dioxy-indolin) entsteht, wenn man o-Nitro- 
mandelsiiure mit Zinkstaub in ammoniakalischer Lésung reduziert und darauf an- 
siuert, durch Abspaltung von Wasser aus der zunadchst gebildeten o-Hy droxylamino- 
maudelsiiure !: 


CH(OH)-CO-.0H CH(OH)-CO-OH 
AS ee 
CsHi< xo, | CoH HOH 
—H.0 CH(OH) 
"> CH 00. 
*S*NSN(OH)—~ 


Es krystallisiert aus heiSem Wasser in farblosen Prismen, schmilzt gegen 172° 
unter Aufschiumen, reagiert in wi8riger Lésung stark sauer, reduziert Frutinasche 
Lésung in der K4lte fast momentan und gibt mit Eisenchlorid eine lang anhaltende 
Blaufirbung. Durch Erwirmen mit Essigsiureanhydrid erfulgt Umlagerung zu Isatin: 


CH(OLD). C(OH), CO 
ashe ee = > OM Sco. 
Oe Noel 
Kaliumpermanganat oxydiert in alkalischer Lésung zu o-Azoxybenzoesiure. 


Hexier, B. 37, 941, 946, 949 (1904); 39, 2334 (1906). — HetErR, Sovruts, B. 41, 
377 (1908). — Kars, B. 44, 1462, 1464 (1911). — Marscuarx, B. 45, 583 (1912). — 
J. pr. [2] 88, 233 (1913). — Guyor, Marriner, C. r. 156, 1626 (1913). 

1 Katte u. Co., D.R.P. 184693, 184694 (C. 1907, II, 198, 199); 189841 (C. 
1908, I, 426); 191855 (C. 1908, I, 782). — Hetter, B. 42, 470 (1909). 
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C(CH,)(OH 
8-Methyl-dioxindol! O,.H,< ( ie 


verbindung, die sich bei Einwirkung von Methyl-magnesiumjodid auf Isatin 
bildet, durch Zersetzung mit verdiinnter Essigsiure (vgl. S. 259). Es scheidet sich 
aus Wasser in weiBen glinzenden Krystallechen ab, schmilzt bei 160°, liefert 
bei Behandlung mit Dimethylsulfat in alkalischer Lésung ein Dimethyl-Derivat 


H,)(OCH. 
C,H, ee ® >CO und beim Erhitzen mit Essigsiureanhydrid ein Diacetyl- 


CO entsteht aus der Doppel- 


Derivat. 
Carbonsduren der Indol-Reihe. 


Zur Herstellung von Carbonsduren der Indol-Reihe hat vielfach die 
Fiscuersche Synthese (vgl. S. 215—217) gedient, indem man von 
Aryl-hydrazonen aliphatischer Ketonsduren ausging*. Ein Bei- 
spiel solcher Art ist schon S. 216 sub c) formuliert; ‘ein anderes Bei- 
spiel, in welchem die Synthese mit sehr reichlicher Ausbeute verliuft, 
bietet ihre Anwendung auf das Phenylhydrazon des Lavulinsdureesters: 


Ae CH, -CH,-CO-0€,H, C-CH,-CO-OC,H; 
C.0H, SNH ds CH SC-CH, 
i CCE: NH 


Die EHinfiihrung von Carboxyl in die Pyrrol-Halfte von Indol-Kérpern 
ist in einigen Fallen durch Erhitzen der Alkalimetall-Derivate (vgl. 
8. 225) im Kohlendioxyd-Strom gelungen® (vgl. S. 189 die analoge Reaktion 
bei den einkernigen Pyrrol-Kérpern); aus Indol selbst entsteht hierbei als 
Hauptprodukt die $-Carbonsiure, neben geringen Mengen der «-Siure. — 
Von den Magnesium-Derivaten4 (vgl. S.243—244) reagiert dasjenige des 
a-Methyl-indols (S. 228) mit Kohlendioxyd bei gewébnlicher Temperatur 


unter Bildung der N-Carbonsiure C <x Rome CH,, bei 110° aber 
_C(CO,H) 


<_yNH OSC: CH,, wihrend aus dem Indol- 
Magnesiumderivat nur eine N- Garhonsaers (S. 227) und ae dem Skatol- 
Derivat erst bei etwa 300° die C-Carbonsiure C Hy Neen IS6-00,H 


NH-~ 
erhalten werden konnte. In dhnlicher Weise unterscheiden sich die. 


der #-Carbonsiure C,H, 


1M. Koun, Osrerserzer, M. 32, 905, 911, 1745 (1911). 

> Vgl.: E. Fiscuer, O. Hess, B. 17, 561, 565, 567 (1884). — Heoer, A. 232, 
216, 218, 220 (1886). — KE. Fiscner, A. 236, 141, 145 (1886). — Deaen, A. 236, 
157, 159 (1886). — Roper, A. 236, 164 (1886). — Rascnen, A. 239, 225, 228 (1887). 
— W. Wisuicenys,*Arnonp, A. 246, 334 (1888). — Votnarp, A. 267, 110 (1892). — 
Cu. Warxer, Am. 14, 577 (1892); 16, 430 (1894), — Micnarus, B. 30, 2815 (1897). 
— Rerr, B. 42, 8037 (1909). 

* Vgl.: Cramicran, Maanani, B. 21, 1925 (1888). — Zarrt, Ferratin:, B. 23, 
2296 (1890). — Weisscerser, B. 43, 3526 (1910). 

4.B. Oppo, Sessa, G. Al, I, 236 (1911). — B. Oppo, G. 42, J, 361 (1912). 


Saure Natur der Indol-carbonsduren. 2%: 
2 A. 


Magnesium-Derivate des «-Methyl-indols und des Skatols (S. 231) bei der 
HKinwirkung von Chlor-ameisensdureester; denn aus dem «-Methyl-indol 


_C(CO0-00,H 


erhalt man nur den Ester der oo C,H,< No_— MSO. CH,, 


(CH, =~ 
QE (CO- soe, H,) DCH. 


Die Umwandlung von Methyl in Carboxy] ist beim e- und ease 
indol durch schmelzendes Kali', beim o-Methyl-f, 6-diithyl-indolenin durch warme 
wiBrige Kaliumpermanganat-Lisung” bewirkt worden. — Hier ist ferner zu er- 
wahnen, daB die Oxime von Indolenin-o-aldehyden, die aus 2-Methyl-3.3-dialkyl- 
indoleninen nach S. 251 durch Nitrosierung entstehen, durch Behandlung mit Essig- 
sdureanhydrid in Nitrile von Indolenin-o-carbonsiuren verwandelt werden kénnen; 
bei der Verseifung dieser Nitrile erhalt man aber nicht nur die zngehérigen Carbon- 
antes sondern daneben (oder zuweilen auch ausschlieBlich) Oxindol-Homologe 
e Ws" S. 256) unter Abspaltung der Cyan-Gruppe®, z. B.: 


C(C,H Aaa (C,H, 
Ce 22 >0-CH:N-On aS OHcore os “SC-CN 


aus dem Skatol nur den Ester der N-Carbonsdure C, H 


Verseifung CH, Gee co. OH wha’ C ee HPS COR 
Noa NH 

Beziiglich der sawren Natur ergibt ein Vergleich der Dissoziations- 
Konstanten‘, daB das in der Pyrrol-Halfte des Indol-Molekiils haftende 
Carboxyl mehr zur elektrolytischen Dissoziation geneigt ist, als das ent- 
sprechend gestellte Carboxyl im nichtkondensierten Pyrrol, und daf 
ferner die «-Carbonsduren des Indols den (-Carbonsauren erheblich an 
Starke iiberlegen sind: 


Pyrrol-c-carbonsiure: K = 0-00403, 
Indol-g-carbonsiure: K = 0.0177, 
Indol-6-carbonsiure: K = 0-00056 , 


(-Methyl-indol-«-carbonsdure: K = 0-0047, 
d-Methyl-indol-6-carbonsaure: K = 0-00013. 


Fir die Indol-c-carbonsiiure® ist auBer den Bildungsweisen, die sich aus 


1 Cramician, Zatti, B. 21, 1929 (1888). 2 Prancner, G. 28, IT, 363 (1898). 


3 Prancner, G. 28, II, 410 ff. (1898). — Purancner, Berrinenii1, G. 29,1, 108, 
114 (1899). 
4 Ancent, G. 22, II, 16 (1892). 
5 KE. Fiscuzmr, A. 236, 141 (1886). — Cramrcran, Zatti, B. 24, 1930 (1888). — 


Macnanini, B. 21, 1938 (1888). — Zanetti, I}. 26, 2007 (1893). — Rerssert, B. 29, 
655. (1896); 80, 1045 (1897). — Piccinin1, Satmonr, G. 32, I, 252 (1902). — Porcuer, 
Hervieox, C. r. 145, 345 (1907). — B. Oppo, Sessa, G. 41, I, 236, 247 (1911). — 
GusELLscH. F. TEERVERWERTUNG, D.R.P. 238138 (C. 1911, II, 1080). — Mavetune, B. 
45, 3521, 3525 (1912). 


= : CH, 
Uber pte der Indolin-a,o-dicarbonsaure CH ">c(Cco, H), 
8. Herter, Wonperticn, B. 47, 1617 (1914). 
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den voranstehenden allgemeinen Darlegungen ergeben, noch die Entstehung beim 
Schmelzen von oxal-o-toluidsaurem Kalium mit Natriumalkoholat bemerkenswert: 


CH, CH 
CHK yp --£0°C0-0K — H,0j=3 (CHa C-CO-OK © 


NH~ 

(vgl. S. 230 die analoge Bildung von a-Methylindol aus Acet-o-toluidid). Die Saure 
krystallisiert aus heiBem Wasser in farblosen Nadeln, schmilzt bei 199—202° und 
zeigt keine Fichtenspan-Reaktion. Beim Erhitzen tiber den Schmelzpunkt zerfallt 
sie in Kohlendioxyd. und Indol. Durch Kochen mit Essigsiureanhydrid wird sie 
in ein dem Pyrokoll (vgl. S. 189, 190) analoges, dimolekulares Anhydrid C,,H,,O,N, 
(Schmelzp. 310—315°) verwandelt. — Ein wichtiges Derivat ist die N-Oxy-indol- 
a-carbonsdure, die als erster Reprisentant der am Stickstoff hydroxylierten 
Indolkérper (vgl. S. 255, 262, 269) von Rerssert* entdeckt und genau untersucht 
wurde. Sie entsteht beim Kochen von o-Nitrobenzyl-malonsiure mit Natronlauge: 


CH,-CH(CO,H 
CH vo, SO CO, + H,O + C,H ane yon: -CO,H 
aN 


und bei der Reduktion von o- Nitrophenyl-brenztraubcnsiure C,H,(NO,)-CH,-CO-CO,H 
mit Natriumamalgam, krystallisiert aus Aceton in weiBen Prismen, schmilzt unter 
Zersetzung und Bildung eines smaragdgriinen Ols bei 159-5° und ist sehr ver- 
inderlich, Von Zinkstaub in Kisessig wird sie zu Indol-a-carbonsiiure reduziert, 
von Kaliumpermanganat in alkalischer Liésung zu o-Azoxy-benzoesiiure oxydiert. 
Beim Stehenlassen mit konzentrierter Schwefelsiure erhilt man in betrichtlicher 
Menge Indigblau. 


C(CO,H 
Indol-8-carbonsiiure? CoH x opine XS “SCH schmilzt im geschlossenen Kéhr- 


chen gegen 218° unter eae ice Sie spaltet viel leichter Kohlendioxyd ab 
als die a-Siiure; schon beim Kochen ihrer wabrigen Loésung tritt starker Indol- 
Geruch auf. In ihrer stark alkalischen Lésung bewirkt ozonisierte Luft sofortige 
Bildung von Indigblau, wihrend die a-Carbonsiure unter den gleichen Bedingungen 
keine Spur des Farbstoffs gibt. 

Unter den Monocarbonsiuren der Indol-Reihe sind einige Reprisen- 
tanten, welche das Carboxyl] nicht direkt im Pyrrol-Kern, sondern 
in einer Seitenkette enthalten, von erheblichem pbysiologischen 


Interesse, nimlich: 


7S CH: + CO,H 
die [6-Indolyl]-essigsiiure Sais Cer tes @; 
Dire CH,-CH,-CO,H 
die 6-[8-Indolyl]-propionsiure RePie a SCH (Id), 
und besonders ein Amino-Derivat’ der ‘ata: 
Ve —CH,-CH(NH,)-CO,H 
das Tryptophan Race aay ‘ (LIT). 
N 


1 B, 29, 639 (1896); 30, 1035, 1045 (1897). 

® Cramicran, Zarmi, B. 21, 1933 (1888). — Zarri, Ferratini, B. 23, 2296 (1890). 
— Exuncer, B. 39, 2519 (1906). — Porcaer, C. r. 148, 1211 (1909). Bl. [4] 5, 
538 (1909). — Pscuorr, Hopre, B. 43, 254: 2549 (1910). — Weisseerzer, B. 48, 
3526 (1910); 46, 658 (1913). 

® Uber bx-Amino-Derivate von Indol- zarbonsiuren s.: Retsserr, H. HELLER, 
B. 37, 4364 (1904). — Borscus, Rantscuerr, A, 379, 156, 178 (1911). 
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Die [8-Indolyl]-essigsiiure! [Indol-essigsaure-(3), Skatol-a- 
carbonsaure], — Formel I, S. 272 — wurde zuerst von E. Sauxowskr 
und H. Saukowski unter den Produkten der Faulnis yon Fleisch beob-~ 
achtet. Sie findet sich in vielen pathologischen und normalen Harnen 
und gibt sich darin durch den roten Farbstoff zu erkennen, der auf 
Zusatz von starker Salzsiure und ganz verdiinnter Kaliumnitrit-Lésung 
entsteht. Offenbar tritt sie als Abbauprodukt des Tryptophans (s. S. 274 ff.) 
auf, aus dem sie auch in vitro durch die Einwirkung von Faulnis- 
Bakterien entsteht. Ihre Konstitution wurde von Exuincer erkannt, 
der ihren Methylester nach dem Schema der FiscuEerschen Synthese 
aus dem Phenylhydrazon des (-Formyl-propionsaure - -methylesters (vgl. 
Bd. I, Tl. Il, S. 1098) synthetisch bereitete: 


H CH,-CH,-CO-OCH, 
C,H, CH — NH, = 


N 
x HH” 


‘yan 


Sie krystallisiert aus Benzol in Blattchen, schmilzt bei 165° und zer- 
fallt bei héherem Erhitzen in Skatol (S. 231) und Kohlendioxyd. Ihre 
sehr verdiinnte waBrige,” mit etwas Salpetersiure angesaiuerte Lésung 
farbt sich mit Nitrit-Lésung rasch kirschrot und scheidet dann einen 
roten Farbstoff aus (s. 0.); noch empfindlicher ist die intensiy violette 
Reaktion, welche in der mit Salzsaéure angesiuerten Lésung beim Er- 
hitzen mit wenigen Tropfen einer ganz diinnen EKisenchlorid- Lésung 
eintritt. : 

Auch die §8-[8-Indolyl]-propionsiiure’? [Indol-propionsdure-(3)] 
Formel II, S. 272 — ist ein Abbauprodukt des Tryptophans und wird aus ihm 
durch den Rauschbrand-Bacillus, sowie das Bacterium coli comm. bei streng | 
anaerober Kultur erzeugt. Nencxr entdeckte sie unter den Produkten, die aus 
Serum-Eiwei8 durch anaerobe Spaltpilze gebildet werden. Exiinczr bewies ihre 
Konstitution, indem er sie aus dem Phenylhydrazon’ der y-Formyl-buttersaiure 
C,H,-NH-N:CH-[CH,},-CO,H synthetisierte (vgl. oben die analoge Synthese der 
6-Indolyl-essigsaure). Die Indolyl-propionsiure krystallisiert aus heiBem Wasser 
in glinzenden Tafelchen und schmilzt bei 134° Versetzt man ihre Lésung mit 
konzentrierter Kaliumnitrit-Lésung und sduert mit etwas Essigsfiure an, so entsteht 
ein Magma von feinen gelben Nadeln einer bei 135° unter Gasentwicklung schmelzen- 
den Nitrosoverbindung. 

Das Tryptophan (c-Amino-(-[f-indolyl]-propionsaure) — 
Formel III, 8. 272 -— gehért zu den Aminosiuren, welche bei der 
Hydrolyse der Proteine gebildet werden. Es hat seinen Namen. erhalten, 


1B. u. H. Sarxowsxt, B. 13, 192, 2217 (1880). H. 9, 8 (1884). — E. Sarxowsx1, 
H. 9, 23 (1884). — Hopkins, Core, C. 1903, II, 1011. — Euinczr, B. 37, 1801 
(1904). — C. A. Herter, C. 1908, I, 1297, 1185. 

_® Nencx:, M. 10, 514 (1889). — E. Sarxowsxi, H. 27, 302 (1899). — Hopxins, 
Core, C. 1903, II, 1011. — Exuincer, B. 38, 2884 (1905). — J. Konic, Spiscxer- 
awann, Kurrenxeuter, C. 1906, I, 1286. 

MuyER-Jacopson, org. Ch, Is. (1.u.2. Aufl.) 18 (November 1914) 
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noch ehe es in Substanz bekannt war. Man hatte schon um 1830 bei 
der Eiwei8-Verdauung durch Trypsin, spiter auch bei anderen Zerfalls- 
prozessen der Proteine Produkte erhalten, die mit Brom einen -schén 
rotvioletten, in Wasser schwer léslichen Farbkoérper lieferten. Der un- 
bekannte Traiger dieser Reaktion wurde Tryptophan! oder Proteino- 
chromogen? genannt; mit wenig Erfolg bemiihte man sich, durch 
Untersuchung der farbigen Produkte, in welche ihn die Halogene ver: 
wandeln’, Aufschliisse iiber seine Natur zu erhalten*. Erst 1901 gelang 
Hopkins u. Cote® seine Isolierung in reinem, krystallisiertem Zustand; 
sie zeigten, da er die Zusammensetzung C,,H,,0,N, besitzt und beim 
Erhitzen Skatol und Indol liefert. Die Struktur wurde dann yon 
ELuincer und Framanp® — im AnschluB an ExuincErs eben erwahnte 
Untersuchungen iiber die Indolyl-essigsiure und -propionsaure (S. 273) 
— 1907 endgiiltig durch die folgende Synthese des racemischen Trypto- 
phans aus Indol-f-aldehyd (S. 251) und Hippursiure’ aufgeklart: 


OZ CHO CH,-NH-CO-C,H; 


CH + 
Hn - + Go. OH 
Biseoratlon ions 0 GE: G2 OCeils 
piel ead el Pa KS SCH | | 
: CO—O 


Erhitzen mit Natronlauge C,H yas OH CNH. CQ: CoHs 


“\nH  -CO-0H 


* 
Behandlung mit Na in Alkohol zur C—CH,-CH-NH 
Reduktion u. bspalt ? 2 
eduktion u. zur Abspaltung von Bonkayh C,H aa SCH | (Tryptophan). 
NH 


Das Tryptophan ist hiernach rationell als #-Amino-8-[8-indolyl]- 
propionsdure zu bezeichnen; es erscheint als ein Alanin (vgl. Bd. I, 
TL. II, 8. 755), in dem ein Wasserstoff durch Indolyl vertreten ist. 

Das Tryptophan ist fiir eine groBe Zahl von Proteinen als Produkt 
der Hydrolyse nachgewiesen worden®, Quantitativ spielt es fiir den 


’ Neomeister, Z. B. 26, 329 Anm. (1890). 
* Srapeitmann, Z. B. 26, 491 (1890). 


ove les Nance, B. 28, 560 (1895). — Berrruer, B. 31, 1604 (1898), — Kurasew, 
H. 26, 501 (1899). 


“ Vgl. auch Kiva, C. 1901, II, 646. 5 Soc. 82, I, 198 (1902), 
® B, 40, 3029 (1907). H. 55, 8 (1908). 
7 Analoge Synthese von «-Methyl-tryptophan 


Oi, ae: era a CANES -CO, aah 
“\n are < 
Exuincer, Marsvoxa, H. 91, 45 (1914). 


8 Vgl.: Osporne, Peas Am. Soc. 25, 853 (1903). — Husparp, Am. Soc. 33, 
2033 (1911). — AspErHatpeny H. 78, 160 (1919). — Grare, H. 78, 499 (1912)..— 


} 
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Aufbau: der Protein-Molekiile keine sehr erhebliche Rolle; denn man, 
hat bei der Spaltung meist nur einige Hundertstel- oder Zehntel-Pro- 
zente, héchstens 1—3°/, erhalten. Trotzdem scheint ihm eine groBe 
physiologische Bedeutung zuzukommen, da es sich bei Fiitterungs- 
versuchen mit Aminosdiure-Gemischen (,abgebautem Eiweif“) als ein fiir 
die Krnaihrung der Versuchstiere unentbehrlicher Bestandteil erwiesen 
hat, dessen Fehlen auffallend rasch schwere Symptome zur Folge hat?. | 
Zur Darstellung* des Tryptophans geht man vom Casein aus, das man der 
tryptischen Verdauung unterwirft; man erhalt etwa 0-5 °/, reines Produkt. 

In der Formel des Tryptophans findet sich ein asymmetrisches 
Kohlenstoffatom — dasjenige, an welchem NH, und CO,H haften. Dem- 
gem&B ist das Tryptophan der Proteine optisch aktiv, und zwar in 
Wasser linksdrehend. Dieses /-Tryptophan krystallisiert in seiden- 
glanzenden farblosen Blattchen, besitzt fast keinen Geschmack und ist 
in kaltem Wasser wenig, in heifem leicht léslich. Es schmilzt* bei 
raschem Erhitzen gegen 289°, nachdem es schon bei 260° angefangen 
hat, sich gelb zu farben. Das héchste, in rein waBriger Lésung be- 
obachtete Drehungsvermégen® des freien Tryptophans ist [@]p = — 33-5° 
(c = 0-5), des salzsauren Tryptophans: [¢]p =— 13-6°: in alkalischer - 
und stark salzsaurer Losung zeigt das /-Tryptophan dagegen Rechts- 
drehung. — Das optisch-aktive Tryptophan l48t sich zu dem d,/-Trypto- 
phan® racemisieren, das in seinen 4uSeren Higenschaften der /-Form 
ahnelt, aber schwach siiBlich schmeckt. : 

Von den Umwandlungen des Tryptophans ist seine Uberfihrbarkeit 
in Indol-f-aldehyd’? durch Oxydation mit Kisenchlorid schon 8. 251 er- 
wahnt. — Kocht man es mit einer 9-prozentigen Natronlauge bei Gegen- 
wart von Kupfersulfat, so werden etwa 60°/, der theoretischen Menge 


Fasat, Bio. Z. 44, 397 (1912); 55, 88 (1912). — v. Kwarri-Lenz, A. Pth. 73, 292 
(1913). — A soaaserpent A. WEIL, H. 83, 435, 440 (1918). 

Uber Vorkommen in Keimpflanzen s. E. Scuutze, Wintersten, H. 45, 56 (1905). 

Uber Vorkommen im Fischfleisch s. Suzux1, C. 1913, I, 1042. 

Uber das Auftreten im ,,Saké“: Taxauasu, C. 1913, IL, 1072. — Io, C. 1918, 
II, 1248. 

1 Vgl. E. Herzretp, Bio. Z. 56, 258, 266 (1913). 

2 Vgl.: Fasat, Bio. Z. 44, 400 (1912). — Asprernatpen, H. 83, 452 ff (1913). — 
Oszorne u. A., C. 1914, I, 1842. 

3 Horxins, Couz, C. 1903, II, 1011. — Neusere, C. 1906, II, 892. — Axspzr- 
HALDEN, M. Kemps, H. 52, 208 (1907). 

4 AppERHALDEN, Li. Baumann, H. 55, 415 (1908). 

6. Vgl.: Apprrnatpen, M. Kemp, B. 40, 2740 (1907). H. 52, 210 (1907). — 
H. Fiscuer, H. 55, 74 (1908). — Axpernarpen, L. Baumann, H. 55, 412 (1908). — 
ABDERHALDEN, Ganoun H. 74, 397 (1911). 

Dissoziations-Konstanten: Kanirz, Bio. Z. 29, 126 (1910). 

6 Eiincer, Fuamanp, B. 40, 3023 (1907). H. 55, 21 (1908). — Axters, Bio. Z. 6, 
272 (1907). — Neuere, Bio. Z. 6, 280 (1907). — AxsprruatpEn, L. Baumann, H. 55, 
413 (1908). — Exuincer, Matsvoxa, H. 91, 47 (1914). 

7 Exuinger, B. 39, 2515 (1906). 
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Indol abgespalten’. — Sehr mannigfaltig sind die Umwandlungen durch 
Mikroorganismen. Durch Schimmelpilze? (Oidium lactis) wird unter Aus- 
tausch von NH, gegen OH Indolyl-milchsaure (S. 279), durch Hefe? (bei 
Gegenwart von Zucker) unter gleichzeitiger Entcarboxylierung der Indolyl- 
athylalkohol (S. 250) erzeugt. Der Bacillus aminophilus intestinalis‘ 
gibt durch einfache Abspaltung des Carboxyls das Indolyl-athylamin 
(S. 242). Das gewéhnliche Gemisch von Fiulnis-Bakterien® liefert Indol, 
Skatol und Indolyl-essigsaure (S. 273), der Rauschbrand-Bacillus® aber bei 
anaerober Kultur unter einfacher ,,Desamidierung“ die Indolyl-propion- 
siure (S. 273). Die vier letztgenannten Kérper waren als Produkte der 


EiweiB-Faulnis lange schon bekannt, und Nencxt® hatte bereits 1889 


die nunmehr nach der Isolierung des Tryptophans bestatigte Vermutung 
ausgesprochen, daB sie einer und derselben Protein-Komponente ent- 
stammen. — Physiologisch wichtig ist ferner der Befund’, da8 verfiittertes 
Tryptophan im Organismus des Hundes in Kynurensiure iibergeht, da 
hierdurch die Quelle dieser Sdure — einer Oxy-chinolin-carbonsaure 
(s. dort) — erkannt wird. 

Zum Nachweis des Tryptophans dienen hauptsiachlich die folgenden Reak- 
tionen ®: 

auf vorsichtigen Zusatz von Chlor- oder Bromwasser zur Tryptophan-Lésung 
erfolgt rote bis rotviolette Farbung oder Ausfallung, die in Amylalkohol léslich ist; 

mit einer ganz verdiinnten Glyoxylsiiure-Lésung und konzentrierter Schwefel- 
siure tritt blauviolette Farbung ein. 

Zur quantitativen Bestimmung sind colorimetrische Methoden aus- 
gearbeitet worden ®. ; 

Unter den Derivaten des Tryptophans?® ist das ihm zugehirige 


1K. Herzrew, Bio. Z. 56, 88 (1913). 

2 BF. Earuicu, K. A. Jacossen, B. 44, 890 (1911). 

3 ¥. Euruicu, B. 45, 883 (1912). 

4 A. Berruerot, D. M. Bertranp, C. r. 154, 1826 (1912). 

5 Hopxins, Core, C. 1903, II, 1011. 

®° M. 10, 520ff. (1889). — Vel. auch Envincer, Gentzen, B.Ph.P. 4, 171 (1904). 

7 Extinaer, B. 37, 1804 (1904). 

8 Zur Theorie dieser Reaktionen vgl. Exzixeer, Marsvoxa, H. 91, 48 (1914). 

° Vgi. tiber Nachweis und Bestimmung: Hopkins, Corn, Soc. 82, I, 193 (1902). 
— Cor, C. 1904, I, 383. — Barpacuzi, H. 48, 145 (1906). — Gransrrém, B. Ph. P. 11, 
133 (1908). — Nevsera, Bio. Z. 24, 441 (1910). — Hermrop, Levens, Bio. Z. 25, 18 
(1910). — Fasau, Bio, Z. 44, 394 (1912); 55, 88 (1912). — Koner, Suarora, Am. Soe. 
35, 1546 (1913). — E. Hurzrerp, Bio. Z. 56, 258 (1913). — Homer, C. 1914, I, 552. 

© Chlorid und Methylester: Asperaatpen, M. Kempe, H. 52, 214, 215, 
217 (1907). 

Aldehyd-Derivate: Homer, C. 1912, [, 1625; 1914, I, 552—553. — Vel. 
auch Wetuiscu, Bio. Z. 49, 180, 188 (1912). 

Phenyl- und Naphthyliseytnat Verbindung: Aspernarpen, M. Kemps, 
H. 52, 216 (1907). — Nevusera, Rosrnsere, Bio. Z. 5, 458 (1907). — Pauses Fra- 
MAND, Eh 55, 24 (1908). 

Denieate von Sulfonsauren: Aspersapen, M. Kemps, H. 52, 217 (1907). — 
Ex.inaer, Framanp, H. 55, 22, 23 (1908). 
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Betain (Formel II, s. u.) hervorzuheben, das man erhalt, wenn man 
Tryptophan in methylalkoholisch-alkalischer Liésung langere Zeit mit 
Methyljodid kocht und das hierdurch gebildete Jodmethylat des a-Di- 
methylamino-/-indolyl-propionsaure-methylesters (I) wenige Minuten mit 
l-prozentiger wiBriger Natronlauge erwirmt: 


—C-CH,-CH—CO0-00H, C-CH,-CH CO 
D CH = ji —> Il) 0,H,Z 3 wale 
) CHK CH -N(CAQ,I o“\ ACH. N(CH, —0 
Na NB 


Wie P. van RompureH und BarceEr? gezeigt haben, ist dieses Betain 
identisch mit dem natiirlich vorkommenden, von GrEsHoFF entdeckten 
Hypaphorin — einer Base, von welcher die Samen von Erythrina 
Hypaphorus etwa 3°/, enthalten. Durch diesen Befund ist ein neues 
Beispiel fir das pflanzliche Vorkommen von Betainen solcher Amino- 
séuren gegeben, welche Bausteine von Proteinen sind (vgl. Bd. I, TI. II, 
S. 751 das gewéhnliche Betain, Bd. II, Tl. III, S. 200, 204 Stachydrin, 
Betonicin und Turicin). Das Hypaphorin schmilzt bei 255° unter Zer- 
setzung, wird von Wasser leicht aufgenommen und zeigt in waBriger 
Lésung [¢]p =+ 91—95°; beim Erhitzen mit waBriger Kalilauge gibt 
es Trimethylamin und Indol. Zur Abscheidung geeignet ist sein schwer- 
lésliches Nitrat C,,H,,0,N,, HNO,. 

Polypeptide des Tryptophans* hat man synthetisch bereitet; auch ist 
man solchen bei partieller Hydrolyse von Proteinen begegnet. 


Unter den Ozysduren® der Indol-Reihe hat die vielbearbeitete 

e C(OH 
w-Carbonsaéure des Indoxyls (vgl. S. 245) Og 0-008 
bzw. OH > OH-00,H — 8-Oxy-indol-carbonsaure-(2) bzw. 
3-Oxo-indolin-carbonsdaure-(2) — als Zwischenprodukt fir eine Syn- 
these des Indigblaus (vgl. S. 290, 294) erhebliche technische Bedeutung 
erlangt. Diese Séure, die gewohnlich schlechthin Indoxylsiure* genannt: 


1 Soe. 99, 2068 (1911). — Vgl. van Rompurean, C. 1911, I, 1548. — Vgl. da- 
gegen Encezanp, Z. B. 63, 476 (1914). 

2 AppERHALDEN, M. Kempz, B, 40, 2787 (1907). — AsperwatpeN, L. Baumann, 
B. 41, 2857 (1908). — Aspernatpen, H. 58, 375 (1909). B, 42, 2331 (1909). — 
H. Fiscuer, B. 42, 4820 (1909); 43, 1963 (1910). — AspEruaLpEN, Geppert, H. 74, 
394 (1911). 

8 Uber Oxyindol- bzw. Oxoindolin-carbonsiuren, deren Carboxyl im Benzol- 
kern haftet, vgl. z. B.: Ficert, Catrora, G. 22, Il, 392 (1892). — Baryer u. Co., 
D.R.P. 113240 (C. 1900, II, 616). 

4 Banver, B. 14,1742 (1881); 15, 775 (1882). — Forrer, B, 17, 976 (1884). — 
Hevmann, B. 23, 3434 (1890). — Bap. Anru- vu. Soparasrix, D.R.P. 85071 (Frnt. 
4, 1082); 128955 (C. 1901, II, 690); 129001 (C. 1901, IJ, 691); 152548 (C. 1904, 
II, 625). --_R. Buang, B. 31, 1814 (1898). — Vornanper, v. Scuuuine, A. 301, 349 
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wird, erhielt zuerst BaryER aus der o-Nitrophenyl-propiolséure, und zwar 
auf zwei Wegen. Der Ester der o-Nitrophenyl-propiolsiure (Formel I, 
s. u.) wird namlich durch kalte konzentrierte Schwefelsiure zu dem Ester 
der ,,Isatogensiure“ (vgl. S. 279) — Formel I] — umgelagert, der nun 
durch Reduktionsmittel in Indoxylsaureester (II) tibergeht: 


CPC. CO. OCH: CO 
1) CH x6 ue > M1), CoH >C-CO-0C,H; 
0 
OH 
—>. TI) C,H. ve c-C0-00,H, ; 


“NHS: 


andererseits kann der Nitro-Ester (I) auch direkt durch Schwefelammonium 
in den Indoxylsiureester verwandelt werden. Die technisch wichtigste 
Bildung der Saure aber rithrt von Heumann her und beruht darauf, daB 
N-Phenyl-glycin-o-carbonsaure (IV) bzw. ihre Derivate unter dem Einflub 
von schmelzenden Alkalien oder anderen Kondensationsmitteln in Indoxyl- 
siure bzw. deren Derivate iibergehen: 


_-CO-0H 1 OOOH, 


IV) Cy _/ CH: CO-0H — H,0: = €; <x 


Sse. -CO-OH. 

Die Reaktion ist vielfach beziiglich der Kondensationsmittel und Be- 
dingungen sowohl wie der anzuwendenden Derivate variiert worden; er- 
wahnt sei z. B., daB sich der Indoxylsaure-athylester in einer Ausbeute 
von 64—67°/, der Theorie bildet, wenn man den Diithylester der 
Phenyl-glycin-o-carbonséure mit einer absolut-alkoholischen Natrium- 
athylat-Lisung im kochenden Wasserbade erhitzt. Eine weitere inter- 
essante ‘Synthese geht vom Anilino-malonsidreester aus, der bei einfachem 


Erhitzen — ohne jedes Kondensationsmittel — durch Abspaltung von 
Alkohol den Indoxylsaureester liefert: 
H CO-00,H, 
H,< -CH-CO-0C,H, = C,H,-OH eS 
C, oe -C -OC, oo 2 = C, yy OH 00-08; ; 


diese von R. Buank aufgefundene Reaktion ist groBer Verallgemeinerung 
fahig, da man den Anilino-malonester durch andere Arylamino-malon- 
ester‘ ersetzen kann. 


(1898). — Hécusrer Farsw., D.R.P. 105495 (C. 1900, I, 272). — Vor.inper, Weiss- 
BRENNER, B. 33, 555, 556 (1900). — Cassenta & Oo., D.R.P.- 109416 (C. 1900, II, 
406), — Vorninper, Drescuer, B. 34, 1854 (1901). D.R.P. 131400 (C. 1902, I, 1348). 
— Leonnarpr u. Co., D.R.P. 126962 (C. 1902, I, 82). — Conran, Reryzacu, B. 35, 
524 (1902). — Vortinper, B.-35, 1683 (1902). — Baver & Co., D.R.P. 138177. 
(C. 1903, I, 211). — y. Heypen, D.R.P. 158089 (C. 1905, I, 573). — A. G. Perkin, 
Soe. 95, 847 (1909). — Katie & Co., D.R.P. 206903 (C. 1909, I, 807). — v. Auwzrs, 
A, 393, 338, 379 (1912). — Vgl. ferner die Zitate in FuBnote 1 auf S. 291. 

Halogen-Derivate: Bap. Anmin- v. Soparasrix, D.R.P. 226689 (C. 1910, II, 
1257). — Ornporrr, Nicuots, Am. 48, 486 (1912). 
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Die Indoxylsaure bildet wei®e Krystalle und schmilzt bei 122—123° 
unter starker Gasentwicklung. Schon beim Erwarmen mit Wasser erfolgt 
Spaltung in Indoxyl und Kohlendioxyd (vgl. S. 246). In verdiinnter alka- 
lischer Lésung mit Luft zusammengebracht, oder bei Einwirkung saurer 
Oxydationsmittel liefert die Sdure glatt Indigblau (S. 290, 294), 

Ihr Athylester schmilzt bei 116° und ist in Natronlauge und Ammoniak 
léslich; seine Lésung in kalter konzentrierter Schwefelsiiure ist farblos, nimmt aber 
beim Erhitzen im Wasserbade bald die Farbe der Indigoblau-sulfonsiure (S. 313—314) 
an. Er wird durch starke Oxydationsmittel (Chromsiiure-Gemisch) zu Athoxalyl- 
anthranilsiiure aufgespalten: 

_-C0O-0H 


_0O 
C.H,.< . >CH-CO-0C,H, —> C,H. 
ig *NH-CO-CO-00,H, ° 


‘NH: 


als Zwischenprodukt tritt ape ae sehr eee gelbe Ester C,,H,,O,N der 
Indoxanthinsadure! C re ere 00,H, auf, der durch Reduktion wieder 


Indoxylsaéureester zuriickliefert. Der Indoxylsiureester ist gegen kochende Alkali- 
lauge sehr widerstandsfihig und wird erst von schmelzendem Alkali rasch verseift. 
Durch Behandlung seines Kaliumsalzes mit Athyljodid entsteht das O-Athyl-Derivat 


C(O. 
CH te pease? CO-OC,H, (Schmelzp. 98°; dieses ist leicht zur O-Athyl- 
0-C,H., 
indoxylsiure C,H oe *S0-C0,H verseifbar, die beim Schmelzen in Kohlen- 


~ dioxyd und den ee des Indoxyls zerfallt. 

Der Isatogensiureester’, der S.278 als Produkt der Umlagerung von 
o-Nitrophenyl-propiolsiiureester genannt wurde, krystallisiert in gelben Nadeln und 
schmilzt bei 115°. Er gibt durch Reduktion mit Schwefelwasserstoff den Indoxyl- 
siureester, mit Hisenvitriol den Indoxanthinsdureester (s. 0.). Fir seine Struktur 
sind die beiden folgenden Formeln: 


(0) 
OH xo 0-00: OCat und CHC >0-C0-0C,H, 


0 
in Betracht gezogen worden. Die freie Isatogensdure zu isolieren, ist nicht ge- 
lungen. Bei der Verseifung des Esters mit alkalischen Mitteln erhalt man teils 
o-Azo-benzoesdure, teils Isatin. 
Die a-Oxy-8-[B8-indolyl]-propionsiiure® (/-6-Indolyl-milehsadure) 
C——CH,-CH(OH)-CO,H 
CH SCH’ , deren Entstehung aus Tryptophan .durch Oidium 


lactis 8.276 erwihnt wurde, schmilzt bei 99° und zeigt in wiBriger Lésung schwache 
Linksdrehung. 


Als Ketonsdure genannt sei endlich noch die [«-Methyl-8-indolyl]-glyoxyl- 


1§. auch Kars, B. 44, 1458, 1463 (1911). 

2 Baryer, B. 14, 1741 (1881); 15, 55,780 (1882). — Nerpaam, W.H. Perxinjun., 
Soc. 85, 148 (1904). — Premrrer, B. 45, 1821 Anm. (1912), A. 404, 13 (1914). 

8 F. Enruicu, K. A. Jacossen, B. 44, 896 (1911). 
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siiure wegen der interessanten Bildung ihres Esters aus a-Methyl-indol und Oxal- 
siureester in Gegenwart von Natrium?: 


H 
OH SSC-CH, + C,H,0:CO-CO-OC,H, = C,H;-OH + 


Na 
——CO0-CO-0C,H; ce CO-O0C,H, 
CH oe CH, (vz zw. O,H Pe ere ‘). 


Neuntes Kapitel. 


Kondensierte Pyrrol-Systeme. II. Das Indigblau und die 
ihm nachststehenden Indol-Derivate. 


(Diindolyl. — Indigblau. — Derivate, Homologe und Substitutions-Produkte des Indig- 
blaus. — Weitere indigoide Kérper mit Indol-Komplexen). 


In dem vorangehenden Kapitel ist an vielen Stellen hervorgetreten, 
daB die Erforschung der Indol-Gruppe ihren wesentlichsten Antrieb dem 
Problem verdankte, fir den Indigo-Farbstoff, der aus gewissen Pflanzen 
gewonnen werden kann und schon seit alten Zeiten in der Farberei 
eine hervorragende Rolle spielt, die Struktur zu ermitteln und zu seiner 
synthetischen Gewinnung zu gelangen. Die Formel, zu welcher BaryrErs 
klassische Untersuchungen ee haben: 

I) OH Rea Ce =< Oy 


wurde ebenfalls schon mehrfach benutzt. Nach ihr leitet. sich das 
Indigblau von einem aus zwei Indol-Kernen zusammengefiigten System ab. 

Die ,nachste“ Stammsubstanz des Indigblaus ware eine Verbindung 
von der Formel II, welche die Pyrrol-Kerne in hydriertem Zustand auf- 


CH CH CH 
H) CoH. WHO Hs AD OH oes Se SoH, 


weist; sie ist bisher noch nicht bekannt. Als ,,nichste Stammsubstanz 
von aromatischem Sattigungszustand“ aber kann man das kiirzlich ent- 
deckte a, a’-Diindolyl (Diindy]) der Formel III bezeichnen; Manpsr- 
LUNG? erhielt diese Verbindung, indem er Oxal-o-toluidid mit Natrium- 
amylat erhitzte: 


"CH, CH,_ _ CH CH 
: RE: SS aA Ny 
CH _CO OO >>CH, — 28,0 = OA. Ren bie. 0 yy CoH 


1 Axoewt, Marcuerti, R.A.L. [5] 16, II, 793 (1907). 


Uber Dioxindol-3-carbonsaure CoH ease 2 rae S003 : Kacs, B.44, 


1459, 1463 (1911). — Guyor, Marriner, C. r. 156, 16: fee pea 
2 B. 45, 1131 (1912). D.R.P. 262827 (C. 1913, II, 558). A. 405, 61 (1914). 
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(vgl. S. 230 und S.272 die thnlichen Synthesen des o-Methyl-indols 
und der Indol-«-carbonsaure). 

Das Diindolyl ist eine fein krystallierte, pelblivhe. in den meisten Lésungs- 
mitteln sehr schwer lésliche Substanz, die gegen 300° unter vorher beginnender 
Zersetzung schmilzt. Ein mit ihrer Lésung getrinkter Fichtenspan fairbt sich im 
Salzsaiure-Dampf sofort blauschwarz; beim Versetzen der Eisessig-Lésung mit etwas 
Wasserstoffsuperoxyd tritt Rotfarbung ein. Das Perchlorat C,,H;,N. + HClO, bildet 
orangegelbe Nidelchen, das Pikrat C,,H,,N, + 2C,H,0,N, krystallisiert in dunkel- 
braunen yiolettschimmernden Nadelehen. Das Diindolyl wird durch Chlor leicht 
substituiert. Einwirkung von salpetriger Sdure s. S. 308—309. 

Hs ist die Aufgabe dieses Kapitels, das Indigblau und’ andere 
Derivate der Diindolyle zu schildern. Daran schlieBen sich ferner Ver- 
bindungen, welche dem Indigblau in ihrem molekularen Bau 4hneln, 
aber nur einen Indol-Komplex enthalten, wihrend der zweite durch 
einen isocyclischen oder durch einen gnderen heterocyclischen Komplex 
vertreten ist. 


Geschichtliches tiber das Indigblau. 


Schon im Altertume! wurde der aus Indien stammende, aus ge- 
wissen Pflanzen erzeugte Indigo als Farbe benutzt, wie wir besonders 
aus einer von Printus gegebenen Beschreibung wissen. Zu _ seiner 
beherrschenden Stellung in der Farberei — er wurde der ,,Kénig der 
Farbstoffe“ genannt — gelangte er, als seit dem Anfange des sech- 
zehnten Jahrhunderts infolge der Entdeckung des Seeweges nach Indien 
gréBere Mengen nach Europa eingefiihrt wurden. 

Die Erkenntnis der Konstitution entwickelte sich aus Untersuchungen 
tiber die chemischen Umwandlungen des natiirlichen Farbmaterials, 
denen dann seine Synthese aus den gewonnenen Abbauprodukten, sowie 
aus anderen Stoffen folgte. 

Als das erste Ergebnis der analytischen Untersuchungen, das sich 
in der Folgezeit als bedeutungsvoll fir das Problem herausstellte, dart 
man wohl die Entdeckung des Isatins (1841) durch O. L. Erpmann und 
Laurent (vgl. 8. 257) bezei¢hnen. 

An dieses Oxydationsprodukt kniipfen ein Vierteljahrhundert nach 
seiner Entdeckung die planméBigen Untersuchungen an, die BArEYER 
von 1865—1870 anstellte und nach einer achtjahrigen Pause in den 
Jahren 1878—1883 zu Ende fiihrte. Seine Arbeiten? haben eine voll- 
standige Lésung der Frage gebracht; aber damit ist ihr Inhalt keines- 
wegs erschépft. Durch die Methoden, welche in ihrem Verlaufe er- 
sonnen wurden, durch die Erscheinungen, welche das Studium der 
Abbau-Produkte aufdeckte, haben sie ganz allgemein die HEntwickelung 


1 Vgl. zur Geschichte des Indigos: G. Scuurrz, Chemie des Steinkohlenteers, 
3. Aufl. Bd. II (Die Farbstoffe) (Braunschweig 1901), S. 351 ff. 

* Zusammenfassende Riickblicke gab Baryver, B. 13, 2254 (1880); 33, Sonder- 
heft 8. LI (1900). 
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der organischen Chemie in experimenteller wie in theoretischer Richtung 
auBerordentlich gefordert. Erinnert sei z. B. an die Auffindung der 
»Zinkstaub-Methode® (vgl. S. 214), deren erste Anwendung in der Ge- 
winnung des Indols aus dem Oxindol bestand. Hervorgehoben mub 
ferner ihr HinfluB auf die Lehre von der RingschlieBung werden; denn 
aus den Untersuchungen tiber die Struktur der Indol-Kérper und damit 
zusammenhingenden Forschungen iiber Chinolin-Kérper ergab sich die 
Erkenntnis, welche Bedeutung die Fiimf- und Sechszahl der Ringglieder 
fir das Zustandekommen cyclischer Atomgruppierungen besitzen. 

Im Verlaufe dieser denkwiirdigen Untersuchungen gelang es BarYER? 
zuerst 1870, einen Riickweg von den Abbauprodukten zu dem Indigo 
aufzufinden: die S. 253 schon erwihnte Bildung des Indigblaus aus dem 
Isatinchlorid. Die erste ergiebige Synthese aus einem nicht vom Indigo 
abstammenden Material wurde 10 Jahre spaiter von ihm entdeckt? und 
bestand darin, daB eine alkalische Lésung von o-Nitrophenyl-propiolsiure 
mit Zucker, der als Reduktionsmittel wirkt, gekocht wird (Niaheres vgl. 
S. 291—292). 

Mit dieser Entdeckung beginnen die Bemihungen der Industrie, 
durch synthetische Darstellung aus Rohstoffen, welche der Steinkohlen- 
teer bietet, den ,natiirlichen‘‘ Indigo zu verdringen. Allein die Preis- 
verhaltnisse der Ausgangsmaterialien und die Schwierigkeiten, die 
sich der technischen Ausgestaltung des Baryrerschen Verfahrens ent-— 
gegenstellten, verhinderten zunachst einen durchschlagenden Erfolg. rst 
1897 wurde ein solcher von der Badischen Anilin- und Sodafabrik 
errungen, in der unter Fiihrung von H. Brunox® ein Stab ausgezeichneter 
Chemiker mit gré8ter Energie ihre wissenschaftliche Begabung und 
technische Kunst der Lésung des Problems zuwandten. Das Verfahren, 
welches schlieBlich zum Siege fihrte, weil es ein billiges Ausgangs- 
material — das Naphthalin — durch eine Reihe von giatt verlaufenden 
Operationen in Indigblau zu verwandeln gestattete (Niheres vgl. S. 294), 
berubt in seinen beiden letzten Phasen auf einer von Hrumann® ent- 
deckten Bildungsweise des Indigos; sie ist schon 8.245 u. 278 besprochen 
worden und besteht darin, daS man WN-Phenyl-glycin-o-carbonsiure 
eRe ee — ein Derivat der Anthranilsiure — mit Alkali 
schmilzt, wobei sich Indoxyl-a-carbonsiure bildet, die dann mit Luft oxy- 
diert Indigblau liefert. Allein um das fiir diese letzten Phasen benétigte 
Anthranilsiure-Derivat herbeizuschaffen, bedurfte'es der technischen 


* Baryer, Emmertina, B. 3, 514 (1870). — Baxyer, B. 11, 1296 (1878); 12 
456 (1879). 

2 Banyer, B. 13, 2260 (1880). 

* Die Entwicklungsgeschichte der Indigo Fabrikation schilderte Bruycx, B. 
33, Sonderheft, S. LXXI ff. (1900). — Vgl. ferner: Guaszr, Nekrolog auf Bruncx, 
B. 46, 376—378 (1913). 

4 B. 23, 3431 (1890). 
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Lésung einer Reihe von anderen Aufgaben, um die sich Knrerscu und 
Sapper in der Badischen Anilin- und Sodafabrik die gréBten Verdienste 
erworben haben. Sapprr entdeckte das Verfahren, die Phthalsdure 
aus Naphthalin durch Erhitzen mit hochkonzentrierter Schwefelsiure 
unter Zusatz von etwas Quecksilber zu bereiten. Knrerscu lehrte durch 
seine glanzende Ausarbeitung des Schwefelsiure-Kontaktverfahrens, die 
bei der Oxydation des Naphthalins frei werdende schwetlige Siar auf 
billigste Weise wieder in konzentrierte Schwefelsiure tiberzufiihren, so- 
daB der Sauerstoff der Luft das eigentliche Oxydationsmittel wurde, 
das bei der Umwandlung yon Naphthalin in Phthalsiure verbraucht 
wird. Wie man yon der Phthalsiure weiter tiber die Anthranilsiure 
zur Phenyl-glycin-o-carbonsaure gelangt, wird S, 294 erlautert werden. 
Aber man erkennt aus obigen Angaben schon, da8 die technische Aus- 
arbeitung des Indigo-Problems — ebenso wie die wissenschaftliche — 
weit iiber die gestellte Aufgabe hinaus fur die verschiedensten Gebiete 
Friichte gezeitigt hat. 

Im Jahre 1901 — vier Jahre nachdem die Badische Anilin- und 
Sodafabrik den synthetischen Indigo auf den Markt gebracht hatte — er- 
langte ein weiteres Verfahren} die technische Durchbildung, die es zur 
Konkurrenz befahigte. Es beruht ebenfalls auf einem schon 1890 von 
Heumann? entdeckten ProzeB: der S. 245 formulierten Umwandlung von 
N-Phenyl-glycin (Anilino-essigsaéure) C,H, -NH-CH,-CO-OH in Indoxyl, das 
dann zu Indigblau oxydiert wird. Allein das technisch Entscheidende 
war die 1900 von PrureEr in der Deutschen Gold- und Silber-Scheide- 
anstalt ~gefundene Moditikation, Natriumamid an die Stelle des’ von 
Heomayn fiir die Umwandlung benutzten schmelzenden Alkalis zu setzen. 
Erst hierdurch wurde die Ausbeute an Indoxyl auf eine Hohe gebracht, 
welche die édkonomische Durchfiihrung des Verfahrens erméglichte. Es 
wurde von den Héchster Farbwerken (vorm. Meister, Lucius u. Brtnine) 
in Betrieb gesetzt, welche erkannten, daB an Stelle des Natriumamids 
auch Natrium und seine Legierungen mit dem gleichen Erfolge an- 
gewandt werden kénnen. Die Badische Anilin- und Sodafabrik bildete 
ein Verfahren technisch aus, um aus Phenyl-glycin ohne Anwendung von 
Natriumamid Indigo herzustellen, nimlich durch Benutzung von wasser- 
freiem Atzalkali bei gleichzeitiger Gegenwart von Calcium-, Strontium- 
oder Bariumoxyd. 

Durch die Verfahren der Badischen Anilin- und Souatavnk und der 
Héchster Farbwerke wird heute der Weltbedarf an Indigo gréStenteils 
gedeckt; der ,,natiirliche* Indigo ist fast verdriangt worden (Statistische 
Angaben s. 8. 301). 

Der Teerbestandteil, welcher fiir das Hoéchster Verfahren gebraucht 
wird, ist das Benzol, das in Anilin und dann in Anilino-essigsaure 


1 Vgl. dazu die Jubilaumsschrift der Farbwerke vorm. Meister, Lucius u. 


Briinine (1913), S. 31—32. 
2 B. 23, 3043 (1890). 
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(Phenyl-glycin) verwandelt wird. Bei dem Verfahren der ,,Badischen“, 
das vom Naphthalin ausgeht, ist die Anthranilsiure ein Zwischen- 
produkt. Das Anilin ist 1826 von UnverporBEn! bei der Destillation 
von Indigo zuerst erhalten worden; die Anthranilsiure wurde 1841 von 
FrirzscHe? ebenfalls durch eine Umwandlung des Indigos (mittels kochen- 
der Kalilauge) entdeckt.. Beide Stoffe haben ihre Namen von dem 
spanischen Ausdruck fiir Indigo (,,amil) erhalten. inst in winzigen 
Mengen durch Zerfall des Naturstoffs gewonnen, dienen sie heute, 
zentnerweise aus Teer bereitet, zu seinem kiinstlichen Aufbau. 

Die wissenschaftliche und technische Eroberung des Indigos ge- 
héren zu den gréBten Erfolgen der organischen Chemie. Als um den 
Beginn des neven Jahrhunderts die Deutsche Chemische Gesellschaft 
ihr eigenes Heim begriinden konnte, war die Eréffnungs-Sitzung der 
Riickschau auf die Etappen, in denen dieser Siegeszug sich vollzogen 
hatte, gewidmet?. 


- 


Die Konstitution des Indigblaus. 


Im vorigen Abschnitt wurde hervorgehoben, daB wir Barrer die 
Aufklarung der Indigblau-Konstitution verdanken. Den einzelnen Schritten, 
in denen das Ziel erreicht wurde’, kénnen wir hier nicht folgen. Aber 
die Momente seien zusammengestellt, aus welchen sich heute am ein- 
fachsten das geltende Formelbild ableiten laBt. 

Durch die Elementaranalyse im Verein mit vaporimetrischen, 
kryoskopischen und ebullioskopischen Molekulargewichts-Bestimmungen ® 
ergibt sich die Formel C,,H,,O,N, als empirischer Ausdruck fiir die 
Zusammensetzung des ‘Indigblaus. 

Andererseits haben wir im vorhergehenden Kapitel unter den Ver- 
bindungen mit einem Indol-Komplex eine ganze Reihe von Vertretern 
— Isatin, Oxindol, Dioxindol, Indol selbst — kennen gelernt, die aus 
dem Indigblau durch direkten oder indirekten Abbau hervorgehen, 
und fiir die es nach ihren synthetischen Bildungsweisen sowie ihrem 
Verhalten nicht zweifelhaft sein kann, daB ihre Molekiile acht Kohlen- 
stoffatome und ein Stickstoffatom in der Gruppierung: 


ul 
gare Nec 
Lee 
enthalten. i 
1 P. 8, 397 (1826). 2 A. 39, 83 (1841). 


* Vel. B. 38, Sonderheft, S. XXII— XXIII, LI ff., LXXI ff. (1900). 

4 Uber den AbschluB 8. Bisyus B, 16, 2188—2189, 2203—2204 (1883). 

. Vel.: v. Sommarvuea, A. 195, 302 (1879). — Beckmann, Gasen, B. 39, 2611 
(1906). — Vaunex, B. 39, 3587 (1908). — Vgl. auch WicnetHavs, B. 38, 8298 (1908). 


Indigo ein Derivat des «,a-Diindolyls. 285 


—— 


Wir haben uns ferner der in groBer Zahl bekannten Vorginge zu 
erinnern, in denen aus Derivaten dieses Indol-Komplexes Indigblau ent- 
steht, z. B. besonders der fast quantitativ verlaufenden Oxydation von 
Indoxyl zu Indigblau. 

Es ist hiernach klar, daB das Molekiil des Indigblaus sich aus zwei 
Indol-Komplexen zusammenfiigt, und es ergibt sich als nachste Frage: 
»an welcher Stelle findet die Verkniipfung statt?« 

Hierauf wurde 1882 eine unzweideutige Antwort durch BaryeErs 
Entdeckung eines Prozesses gegeben, in welchem das Indigblau aus 
einem Kérper der Benzolreihe mit 16 C-Atomen gebildet wird}. Das 
o, o'-Dinitro-diphenyl-butadiin: 


geht namlich durch konzentrierte Schwefelsiure in eine isomere Ver- 
‘bindung C,,H,O,N, (,,Diisatogen“) tiber, die von Schwefelammonium 
in der Kalte quantitativ zu Indigblau reduziert wird (vgl. dazu S. 285). 
Das Molekiil des Indigblaus muB also zwischen den beiden Benzolkernen 
eine fortlaufende Kette von 4 Kohlenstoffatomen enthalten, eine Forde- 
rung, die nur erfillt wird, wenn man sich die beiden Indol- Komplexe 
vermittelst ihrer «-C-Atome miteinander verbunden denkt. 
Dem sich hiernach ergebenden Formel-Rudiment: — 


yy 
LEXA NS 
CHK >e CC DOH, = CHM, 


miissen noch zwei Wasserstoff- und zwei Sauerstoffatome hinzugefigt 
werden, um es zur Indigo-Formel C,,H,,O,N, zu vervollstaindigen. 

Da es Dialkyl-Derivate des Indigblaus gibt, welche zufolge ihrer 
synthetischen Bildungsweisen zwei Alkyle an Stickstoff gebunden ent- 
halten (vgl. S. 301—302) und dem Indigo in ihrer Farbe und ihrem 
Absorptionsspektrum sehr 4bnlich sind, darf man schlieBen, da die 
beiden Wasserstoffatome an Stickstoff gebunden sind. 

Die beiden Sauerstoffatome miissen, da das Indigblau durch 


BOSCH tar CHS o> On ene 


Oxydation des Indoxyls C Hing Se SSE ee, 


steht, an den beiden (-Kohlenstoffatomen der beiden Indol-Komplexe 
haften.  Beziiglich ihrer Bindungsform bietet das Verhalten des Indig- 
blaus einige Anhaltspunkte dafiir, daB sie als Carbonyl-Sauerstoff 
zugegen sind. So entsteht mit Hydroxylamin ein Monoxim (S. 304), und 
mit Chlorzink-Ammoniak ein Diimid (S. 303), das von Sauren wieder in 
Indigblau zuriickgefiihrt wird. Besonders aber spricht fiir diese An- 


1 Baryer, B. 15, 50 (1882). 
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nahme éine groBe Zahl von Synthesen, in denen indigo-ahnliche Korper 
durch Kondensation von 2 Molekiilen carbonylhaltiger Verbindungen 
hervorgehen (vgl. S. 141, 142 die indigoiden Verbindungen der Thio- 
naphthen-Reihe, S. 317 ff Indirubin und andere Indigoide). 

Mit diesem letztangefiihrten Schlu8 sind allen Atomen ihre Platze 
zugewiesen, und es ergibt sich. die Formel?: 


nach welcher das Molekiil des Indigblaus aus zwei miteinander ver- 


bundenen zweiwertigen Radikalen meee — yon BazyEr 


»lndogen“ genannt — besteht. 
Immerhin dirften auch Symbole mit andersartig gebundenem Sauerstoff, z. B. 


A= NE 
SES ne “s goes /s, Vacs 
we oe und “) “NS povi 


nicht ganz ausgeschlossen sein*. 
Jene Formel enthalt ein System von drei benachbarten Doppel- 
bindungen: 


Ae f° pee 


wie es auch fiir das Benzochinon: 


O=C< hae ono? : 

und andere Parachinone charakteristisch ist. In dieser Konstellation er- 
blickt man die Ursache fir die tiefe Farbung des Indigblaus: seine 
»chromophore Gruppe“. 

Wir haben bereits an fritherer Stelle erfahren (vgl. S. 141) und 
werden spiter noch eingehender darauf zuriickkommen, daB es viele 
indigo-ahnliche Koérper gibt, in denen die gleiche Gruppe auf mannig- 
fache Weise cyclische Komplexe aneinander schlieBt. Da man auf alle 
diese Kérper den Namen ,,Indigo“ als Klassenbezeichnung anwendet, 
muB das alte Indigblau noch eine speziellere Benennung erhalten. Als 
solche ergibt sich aus der spater (S. 316) zu erklarenden Nomenklatur 
der Name: 

Bis-indol-(2.2’)-indigo. 


' Sie 148t zwei Raumisomere zu; vgl. Farx, Netson, Am. Soc. 29, 1739 (1907). 
* Vgl. Craasz, B. 45, 1016, 1018 (1912). 
8 Vgl. auch Mingiuxa, A. 405, 81 Anm. (1914), 
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Die Gewinnung des ,,natirlichen Indigos“. 


Das Indigblau kommt nicht als solches fertig gebildet in der Natur 
vor. Die Pflanzen, aus denen es gewonnen wird}, enthalten vielmehr 
als indigoliefernden Bestandteil ein Glykosid — das schon S. 249 be- 
sprochene Indican —, welches durch Hydrolyse in Zucker ‘und Indoxyl 
zerfallt; das in diesem SpaltungsprozeB erzeugte Indoxyl geht dann 
durch Oxydation in Indigo tber. 

Diejenigen PHanzen, welche reichlich Indigo liefern (ca. 11/,—2 °/, 
der getrockneten Pflanzen), gedeihen nur in tropischen L&ndern. 
Hs sind dies verschiedene’ Species der Gattung Indigofera, unter 
denen als besonders wichtig Indigofera tinctoria und pseudotinctoria zu 
nennen sind; von den verschiedenen Teilen der Pflanzen sind die Blatter 
am ee an Indican. 

Yur Gewinnung des Indigos 14Bt man die Pflanzen zunachst in 
Kufen mit Wasser iibergossen einige Zeit ,,garen“; hierbei erfolgt die 
Extraktion des Indicans und seine Hydrolyse durch ein in den PHanzen- 
zellen vorhandenes Enzym?. Die gewonnene Liésung wird dann in andere 
_ Kufen abgelassen, in denen man sie durch Schlagen oder mit Hilfe von 
rotierenden Schaufelradern mdglichst in Bertthrung mit der Luft bringt; 
der Sauerstoff der Luft bewirkt hierbei die Oxydation des Indoxyls zum 
Farbstoff, der sich als Niederschlag absetzt und gesammelt wird’, 

In Europa wurde seit alten Zeiten der Waid — lsatis tinctoria — zum 
Zwecke der Indigo-Farberei kultiviert. Er liefert aber viel weniger Farbstoff als 
die Indigofera-Arten*. Sein friiher sehr ausgedehnter Anbau wurde daher durch 
den Import des Indigos aus Indien stark zuriickgedriingt; doch bedurfte es hierzu 
eines au8erordentlich langen Kampfes®. — Den Farbeknéterich (Polygonum 
tinctorium), der etwa °/,°/) Indigo liefert und in China zu dessen Gewinnung dient, 
kann man auch in Europa kultivieren. 

Der in dieser Weise erhaltene ,,natiirliche Indigo“ enthalt als. 
wesentlichen und wertvollen Bestandteil das Indigblau oder Indigotin 
(Kigenschaften s. S. 296 ff.), als Beimengungen aber andere Stoffe — 
Indigoleim, Indigobraun, Indirubin (S. 319). Die Begleitstoffe 


1 Naheres iiber Anbau und Verarbeitung der Pflanzen s. in den folgenden 
Werken: 

vy. Georarevics, ,,Der Indigo“ (Leipzig u. Wien 1892), S. 4 ff. 

O, N. Wirt u. J. Leamann, Chemische Technologie der Gespinstfasern (Braun- 
schweig 1910), S. 415. 

S. auch A. G. Perkin, C. 1907, II, 342, tiber eine indigoliefernde Pflanze. 

2 Vel. Bererueit, Soc. 85, 870 (1904). | 

3 Uber die Umstande, welche zur Erklirung der Erfahrung in Betracht kommen, 
‘daB die Ausbeute an Indigblau aus dem Indican nicht die theoretische ist, s. Tuomas, 
Bioxam, A. G. Pergin, Soc. 95, 824 (1909). 

* Auch scheint der indipoliefoxide Bestandteil des Waids ein anderer als der- 


jenige der ‘Indigofera- -Arten zu sein; vgl. Marcutewssi, B. 35, 4338 (1902). 
5 Vel. dazu v. Georarevics, ,,Der Indigo" (Leipzig u. Wien 1892), S, 2—8. 
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rihren teils daher, daB das aus dem Indican abgespaltene Indoxyl neben 
seiner Uberfihrung in Indigblau noch andere Verainderungen erleidet 
(vel. S. 296—297); teils entstammen sie? nicht dem Indican, sondern 
anderen Bestandteilen der Pflanzen. 

Um das reine Indigotin zu gewinnen, reduziert man den natiirlichen Indigo 
zu IndigweiB (S. 304), was z. B. mit Hilfe von Traubenzucker in alkalisch-wein- 
geistiger Lésung geschehen kann’, und reoxydiert die Indigwei8-Lésung mit Luft. 

Zu erinnern ist hier noch an die natiirliche Bildung eines indigo- 
liefernden Stoffs — des Harn-Indicans (S. 247—248) — im tierischen 
Organismus, die aber als Indigo-Quelle keine praktische Bedeutung hat. 


' Die Gewinnung des ,,synthetischen Indigos“. 


Prozesse, in welchen sich Indigblau aus synthetisch herstellbaren 
Materialien bildet, sind in sehr groBer Zahl bekannt geworden®. Mehrere 
von ihnen wurden bereits im vorhergehenden Kapitel bei Besprechung 
der Verbindungen mit einem Indol-Komplex und in dem geschichtlichen 
Abschnitt dieses Kapitels (S. 282—283) erwahnt. 

Wir haben nunmehr diese Vorginge zusammenzufassen, wobei es 
sich weniger um eine vollstaindige Aufzihlung, als um eine Hervor- 
hebung des praktisch, theoretisch oder historisch Bedeutsamen handeln 
soll. Erleichtert wird die Ubersicht durch eine Kinteilung des Stoffs 
nach folgenden Gesichtspunkten: 

1. Synthesen, in denen sich Indigblaun durch Zusammentritt 
zweier Indol-Komplexe bildet, und zwar 

a) ausgehend von Indol-K6rpern, 


) y » Anilin-Derivaten, 
c) - »  Anthranilsiure-Derivaten, 
) 3 » orthonitrierten Benzol-Abkémmlingen mit einer 
Seitenkette. 


2. Synthesen, in denen sich Indigblau aus Diindolyl-Derivaten 
bildet. 

Die Synthesen der Gruppen 1b, 1c und 1d sind eigentlich Wieder- 
holungen yon solchen der Gruppe 1a, denn bei ihnen sind stets Indol- 
Kérper als Zwischenprodukte anzunehmen. Da diese Zwischenprodukte 
indes nicht immer isoliert worden sind, da ferner fiir die Beurteilung 
vom praktischen Gesichtspunkt aus besonders die Natur der zur Benzol- 
Reihe gehérigen Ausgangsmaterialien ins Gewicht fallt, empfiehlt sich 
die obige Gliederung. 


1 Vel. dazu: Berzewius, Berzelius’ Jahresbericht 7, 256 (1828). — A. G. PERKIN, 
Broxam, Soc. 91, 279 (1907). — A. G. Pernin, Tuomas, Soc. 95, 803 ff. C309): 

3a-J. Parison A. 44, 290 (1842). 

3 Ubersichten gab Reissert in einer Broschiire » Geschichte und Systematil 
der Indigo-Synthesen“ (Berlin, R. Frrepuinper u. Sonn 1898), ferner Z. Ang. 17, 
482—490 (1904). Auf diese Ubersichten sei namentlich auch beziiglich der sitchen 
Patent-Literatur verwiesen. 
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la) Synthesen des Indigblaus aus Verbindungen mit einem Indol-Komplez. - 
Die Mittel, durch welche Indol selbst zu Indigblau oxydiert werden 
kann, wurden schon S. 225 genannt; verhaltnismiBig reichlich (héchstens 
indes 40°/,) ist. die Ausbeute bei Anwendung von Jod und Natrium- 
bicarbonat. —-Als historisch wichtig wurde S. 282 die Bildung durch 
Reduktion von Isatinchlorid (vgl. S. 253) hervorgehoben. Erinnert sei 
ferner an die Bildungen aus Isatin-v-oxim durch Schwefelammonium 
(S. 266), aus Indol-@-carbonsaure durch Ozon! (S. 272) und aus N- 
Oxy-indol-ew-carbonsaure durch konzentrierte Schwefelsdure? (S. 272). 

Fast quantitativ kann das Indigblau durch Oxydation des Indoxyls 
(S. 246) oder seiner «-Carbonsa’ure (der Indoxylsiure, S. 277) in der 
Kalte gewonnen werden®. Auf diesem eae 


CO 
20H gO - 2H, = C,H, oS Ce =O eat 


beruht die letzte Phase der heute industriell ausgefithrten Indigo- 
Synthesen (s. S. 294). DaB dabei ein kleiner Teil des Indoxyls zu Isatin 
oxydiert wird, und daB sich daher dem Indigblau etwas Indirubin in- 
folge von Kondensation des Isatins mit unverindertem Indoxyl beimengt, 
-wurde schon 8S. 246 erwahnt. 

Glatt und ohne Beimengung von Indirubin entsteht das Indigblau 
aus dem Isatin-a@-anil (S. 264) durch Reduktion mit Schwefel- 
ammonium und aus dem ew-Thioisatin (S. 267) durch Einwirkung schwach 
alkalischer Agenzien 4: 


co 
SS = 
2C, Be yg 8 = CH SO Cee C,H, + 28. 


Endlich ist die Bildung von Indigblau durch Kondensation von 
Isatinchlorid mit Indoxyl® in Pyridin-Lésung: 


CO. : co (0) 
OH en C01 + CH > Ost = HCl+ CH yg C= xaos 


zu erwalnen. 
1b) Synthesen aus Anilin-Derivaten, bei welchen Indoxyl als Zwischen- 
produkt anxunehmen ist. Die erste Beobachtung einer Indigo-Bildung 


1 GeseLiscHart Fir Trerverwertuna, D.R.P. 230542 (C. 1911, I, 524). — 
Weisscerser, B. 46, 652 (1913). 

2 Retssert, B. 30, 1046 (1897). 

® Baryer, B. 14, 1743, 1744 (1881). — S. auch Baumann, Briscer, H. 3, 254 
(1879). — Bildung aus ,,Indoxyl-methyl-keton“: Hécuster Farswerxe, D.R.P. 111890 
(C. 1900, II, 614). 

4 Gutoy u. Co., D.R.P. 119280 (C. 1901, I, 867); 131934 (C. 1902, I, 1429). — 
Sanpmeyer, Ztschr. f. Farben- u. Textilchemie 2, i34, 135 (1903). — Rarasen, D.R.P. 
175423 (C. 1906, II, 1095). 

5 Want, Baearp, Bl. [4] 7, 1100 (1910). 

Muaver-Jacogson, org. Ch. Ils. (1. u.2. Aufl.) — 19 (November 1914) 
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auf solchem Wege rihrt von Frm! her, welcher zeigte, daB beim 
Schmelzen von Bromacet-anilid C,H,-NH-CO-CH,Br mit Atzkali eine 
Schmelze entsteht, deren wibrige Lace an nee Luft Indigblau_ab- 
scheidet. Bei ihr diirfte ebenso wie bei der Heumannschen Synthese aus 
N-Phenyl-glycin? C,H,-NH-CH,-CO-OH (durch Schmelzen mit Alkali 
und nachfolgende Oxydation) das Indoxyl (s. Gleichung A auf S. 245) das 
in der Alkali-Schmelze vorhandene Produkt sein, dessen Oxydation den 
Indigo liefert. Da®B diese letztere Synthese zu einem technisch aus- 
fiihrbaren ProzeB wurde, als man das Alkali durch Natriumamid er- 
setzte, wurde schon 8S, 245 und 8. 283 hervorgehoben; vgl. ferner S. 294. 

Durch Einwirkung von rauchender Schwefelsiure liefert das Phenyl- 
glycin die Indigo-disulfonsiure; vgl. S. 313—314. 

Wahrscheinlich gehért in diese Gruppe auch die Synthese aus Dianilino- 


maleinsiure durch Schmelzen mit Natriumamid. Freilich kénonte sich aus der 
Dianilino-maleinsdure Indigblau direkt durch Wasserabspaltung bilden: 


/H, CO-OH CO-OH H 
OHA east si Dea — 2H,0 ; 


7 CON as 


és OH a eC Sy 


und ein solcher Vorgang wiirde ein besonderes Interesse bieten, weil er ein wert- 
volles Argument fiir die Annahme der Doppelbindung zwischen den beiden Indol- 
Komplexen des Indigo-Molekiils bietet. Aber das Schmelzprodukt enthilt noch 
nicht das Indigblau selbst, liefert dieses vielmehr erst beim Auflésen durch Luft- 
Oxydation *. 

lc) Synthesen aus Anthranilsdure-Derivaten, bei. welchen Indoxryl bxw. 
Indoxylsdure als Zwischenprodukte anxunehmen sind. DaB durch Schmelzen 
mit Alkalien aus N-Methyl-anthranilsaure C,H,(CO,H)-NH-CH, das 
Indoxyl, aus N-Phenyl-glycin-o-carbonsaiure (N-Carboxymethyl- 
anthranilsiure) C,H,(CO,H)-NH-CH,-CO,H die Indoxylsiure hervor- 
geht*, wurde schon S, 245 und 278 mitgeteilt und durch Gleichungen 
erlautert. Die Loésungen dieser Schmelzen liefern durch Oxydation 
Indigblau. Die auf solchem Wege aus der Phenyl-glycin-o-carbonsiure 
erfolgende, von Hrumann® entdeckte Bildung des Indigblaus bildet die 
Grundlage des ersten der ,,Badischen“ Verfahren fiir die technische 
Herstellung des Farbstoffs; die historische Bedeutung dieses Verfahrens 
wurde S, 282—283 gewiirdigt, die industrielle Durchfithrung wird noch 
S. 294 naher erlautert. 


1 B. 23, 57 (1890). — Vgl. dazu Kunara, Curxasuieé, Am. 24, 167 (1900). 

> Heumann, B. 23, 3043 (1890). — S. weitere Zitate in FuBnote 1, 3 und 4 
auf S. 245. — Vgl. auch; A. Brepermann, Leperit, B. 23, 3289 (1890). — Leperer, 
J. pr. [2] 42, 383, 565 (1890). — Ep. Lippmann, Ch. Z. 33, 52 (1909). 

§ Satyony, Sivonis, B. 38, 2581, 2600 (1905). 

* S. die Zitate in FuBnote 2, 3 und 5 auf S. 245. 

5 B. 23, 3481 (1890). 
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_ An Stelle der Phenyl-glycin-o-carbonsiure ‘sind mehrere nahestehende Derivate 
der Anthranilsiure vorgeschlagen worden'; bei manchen liBt sich der RingschluB 
auch durch saure Kondensationsmittel bewirken. Auch findet man in der Literatur 
Vorschliige, nach denen man die geeigneten Abkémmlinge der Anthranilsiure in 
der Alkalischmeélze erst entstehen lassen soll’, indem man z. B. Anthranilsiure mit 
melrwertigen Alkoholen (Glycerin usw.) und Alkali verschmilzt. 

1d) Synthesen aus orthonitrierten Benxol-Abkémmlingen mit einer Setten- 
Kette, bet welchen Verbindungen mit einem Indol-Komplex als Zwischen- 
produkle anzunchmen sind. Die Synthesen dieser Gruppe sind von groBem 
historischen und theoretischen Interesse. Zu ihnen gehért der Vorgang, 
nach dem Emmeruing u. Knauer? im Jahre 1870 zum ersten Mal 
Indigo — wenn auch in sehr kleinen Mengen und nach einem nicht 
sicher zu wiederholenden Verfahren — synthetisch erhalten haben. Sie 
erhitzten ein durch Nitrieren von Acetophenon bereitetes Rohprodukt 
mit Zinkstaub und Natronkalk. Spater zeigte es sich, daB der Versuch 
sicher gelingt, wenn man reines o-Nitro-acetophenon anwendet‘. Die 
Erklirung der eigentiimlichen Reaktion erfolgte dann durch Versuche 
von Camps® und besonders von BAMBERGER u. EGER’. Aus ihnen ergab 
sich, daB sie die folgenden Zwischenphasen durchlauft: 

C-CH, 


CO-CH; —H,0 
EG RE ISO 
“NH: OH : etd 
o-Hydroxylamino-acetophenon (C-Methyl-antbranil 
CO 
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Indoxyl Indigblau 


Im Zusammenhang hiermit sei erwibnt, daB sich Indigblau aus o-Amino- 
acetophenon beim Erhitzen mit Schwefel auf 210—230° bildet’. 

Bei anderen Synthesen aus o-Nitro-Derivaten der Benzol-Reihe sind 
als Zwischenprodukte wahrscheinlich ,,Isatogen‘“-Koérper, d. h. Ver- 
bindungen mit dem Komplex: 


CO CoO govk eee 
ee Ceara oder CH poe (vgl. S. 279 Isatogensiure), 
O oe = 

O 


anzunehmen. MHierher gehiért die erste glatte Indigo-Synthese aus 
o-Nitrophenyl-propiolsaure durch Kochen in alkalischer Lisung mit 


1 Vel. z. B.: Vortinner, Kérrnirz, B. 33, 2466 (1900). —\H. Erpmayn, J. pr. 
[2] 63, 390 (1901). D.R.P. 123695 (C. 1901, II, 799). — v. Heypen, D.R.P. 185564, 
135565 (C. 1902, II, 1234); 135638 (C. 1902, IJ, 1235); 138845 (C. 1903, I, 547). 
Hécuster Farswerke, D.R.P. 153577 (C. 1904, IJ, 679). — Merck, Fiimm, D.R.P. 
217945 (C. 1910, I, 702). — Vgl. ferner die Zitate in Fubnote 4 auf S. 277—278. 

2 Bapiscne Aniin- uv. Soparasrik, D.R.P. 105569 (C, 1900, 1, 381); 109319 
(C. 1900, II, 616). — Vgl. dazu Osrromissiensky, Ramritow, B. 43, 2774 (1910). 

5 B. 3, 885 (1870). 4 Enaver, B. 28, 309 (1895). 

5B, 32, 3232 (1899). Ar. 240, 423 (1902). 8 B. 36, 1611 (1903). 

’ Hécuster Farsweexe, D.R.P. 273340 (C. 1914, I, 1793). 
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Traubenzucker! (vgl. S. 282), die man sich etwa in folgenden Phasen 
verlaufend denken kann: . 


C:C-CO,H CO-CH,-CO,H CO 
ne att Ce HO 2° — #0, ee -CO.H 
CHL x 0, > C,H oo) ra OS are Co, 
o-Nitrophenyl]-propiolsdure anigaeaie acini a O 
Isatogensiure 
CO CO co 
eles SU ie xn Reduktion CH Hee bee >CH, 
) 
C,H;0.N C,5H,.0.N;(= 2 C,H;ON) 


Einer der iiberraschendsten Vorginge dieser Art ist die von BarYERr 
und Drewsen® aufgefundene, SuBerst glatt in der Kalte erfolgende 
Bildung von Indigo beim Versetzen einer Lésung von o-Nitrobenzaldehyd 
in Aceton mit waBrigen Alkalien. In erster Phase findet hierbei Aldol- — 
Kondensation zu _,,o-Nitrophenyl-milchsaiure-keton“ statt: 


CHO CH(OH)-CH,-CO-CH 
CH xo + CH,-CO-CH, = CHK iz eo a 
2 + 2 


Isoliert man dieses Kondensationsprodukt* und zersetzt es dann erst 
mit Natronlauge, so wird die Ausbeute an Indigo noch betrachtlicher. 
Die Zersetzung verlauft unter Abspaltung von Hssigsiure und kann 
vielleicht in folgender Weise omer werden: 


_-CH(OH) CH(OH)_ 


ae 
CHK, OH, :CO.CH, 38, Cac Noe: CO-CH, 
0 
CH(OH 
Hyde OE OCH (+ HO-CO-CH,) #22, CHC > OH 
0 
Polymerisation C, Wx Pee =< a ts Hy, 
pari ad a 


Interessant ist auch die Umwandlung von Benzal-o-nitroacetophenon unter der 
Kinwirkung des Sonnenlichts, wobei der Benzal-Rest durch den Sauerstoff der Nitro- 
Gruppe oxydiert und in Form von Benzoesiure abgespalten wird®: 


op /00 CH OH CoH 
Saye 0, 


1 Baryer, B. 13, 2260 (1880). 

* Bildung von Indigo aus o-Nitrobenzoyl-essigsiure: Dreyrus, Crayton AnI- 
uinE Co., D.R.P. 201108 (C. 1908, IL, 920), aus o-Nitrophenyl-milchsiure 
C.H,(NO,)- CH(OH).CH,-CO,H: Eryuorn, B. 16, 2212 (1883). 

8 B. 15, 2856 (1882). 

* Bildung desselben durch Oxydation eines Gemisches von o-Nitrophenyl-nitro- 
methan und Aceton: Gituiarp, Monnet, Cartier, D.R.P. 238381 (C. 1911, II, 1187). 

5 Enarer, Dorant, B. 28, 2497 (1895). 
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P Mekrere Synthesen dieser Art haben groBziigigen Versuchen der 
Farbstoff-Fabriken zugrunde gelegen, die sich darauf richteten, sie zu 
technischen Verfahren der Herstellung von kiinstlichem Indigo aus- 
zubilden?. Trotz des recht glatten Verlaufs der Indigo-Bildung wurde 
ein dauernder Erfolg hierbei nicht erzielt. Die Schwierigkeit lag gréBten- 
teils darin, die als Ausgangsmaterialien benétigten ortho-Nitroverbindungen 
zu einem geniigend billigen Preise herzustellen, und wurde dadurch be- 
dingt, daB bei ihrer Bildung stets auch entsprechende meta- oder para- 
Nitroverbindungen in betrachtlicher Menge entstehen, welche fir die 
Indigo-Fabrikation nutzlos sind. Aber selbst wenn diese Schwierigkeit 
behoben worden ware, hatte man nicht erwarten diirfen, da8 durch Ver- 
fahren solcher Art der natiirliche Indigo verdrangt werden wiirde. 
Denn sie gehen simtlich auf das Toluol des Teers als Rohstoff zuriick; 
das Toluol steht aber nicht in solchen Mengen zur Verfiigung, daB man 
aus dieser Quelle den Weltkonsum an Indigo decken kénnte. 

2. Synthesen, in denen sich Indigblau aus Diindolyl-Derivaten bildet. Die 
erste hierher gehérige Synthese wurde schon S. 285 unter den Tatsachen, 
aus denen sich die Struktur des Indigos ableiten l4Bt, mitgeteilt. Das 
» Diisatogen“, dessen Bildung aus o0,o0’-Dinitro-diphenylbutadiin durch 
konzentrierte Schwefelsiure man analog der 8.292 fiir die Bildung der 
»lsatogensdure’’ gegebenen Interpretation folgendermaBen deuten kann: 


—O C— ; CO CO 
CHC No _F OH. +2H,0..” CHC P \CH,— CH,” CoH, 
NO O.N NO, O,N 


2 


co 
—2H,0 re >o= x NS 
0 


liefert durch Reduktion mit Schwefelammonium schon in der Kalte 
quantitativ Indigblau. 

Diese Synthese blieb lange vereinzelt. LErst ganz kiirzlich erhielt 
sie ein Seitenstiick in einer héchst interessanten Indigo-Bildung, welche 
Mapenune im AnschluB an seine 8. 280 schon besprochene Entdeckung 
des a, w’-Diindolyls (s. Formel I, S. 294) auffand. Behandelt man diese 
,nachste aromatische Stammsubstanz“ des Indigos in Nisessig mit 
Natriumnitrit-Lésung, so wird sie zu Diisonitroso-«, a’-diindolenyl (LI) 
nitrosiert, das in alkalisch-alkoholischer Lésung zu Diamino-a, «’-di- 
indolyl (III) reduziert wird. Das Diamino-diindolyl nun wird von 
schwachen: Oxydationsmitteln glatt in das Indigo-diimid (IV) tibergefihrt, 
dessen salzsaures Salz beim Kochen mit Wasser oder beim Schmelzen 
mit Oxalsaéure unter Bildung von Indigblau (V) hydrolysiert wird?: 


1 Vgl.: Bronck, B. 33, Sonderheft, S. LXXIV—LXXVIII (1900). - — Jubiliums- 
schrift der Hécustrr Picvqanes, S. 81 (1918). 
2? Mapetuna, A. 405, 60, 86 '(1914). 
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1) Cie ee Coy Cob 
(:N-OH) C(:N-OH 
> JI) Ot ae aor 


Et a oH oe 


yi 


CCNH ee NH) 
IV) GH Segre OS Cairns OG 
CO CO 
Poss hb pie nS 
> V) CHa pe yp 


In der voranstehenden Ubersicht sind sub 1b und 1c (S. 290) auch die 
letzten Phasen der Prozesse enthalten, auf denen die heutige Fabrikation 
des kiinstlichen Indigos beruht. Diese Fabrikation aber ist von 
einer so auferordentlichen wirtschaftlichen Bedeutung, daB es angezeigt 
erscheint, ihren Gang durch eine Zusammenstellung aller Zwischen- 
phasen zu erliutern, tiber welche sie von den Teer-Bestandteilen, die 
als Rohstoffe dienen, bis zu dem Endprodukte fihrt. 

Das vom Naphthalin ausgehende Verfahren, der Badischen 
Anilin- und Soda-Fabrik durchlauft die folgenden Stadien: 


- : ee (Erhitzen mit rauchender __ /CO,H 
Naphthalin C,H, PS hiohalare 4: Uneekaiher > Phthalsdure C, Ha 0, H 


__, (Behandlung des geschmolzenen _7 00 On 
Phthalsiureanhydrids mit NH,) > Pathakwd oH < co~- NH 
__y, (Kinwirkung von Chlor > ___ aoe CO-OH 
Le und Natronlange) >  Anthranilsiure CoH ny, 
__» (Hinwirkung von . _-CO.0H 


Chlor-essigsiure) —> Phenylglycin-o-carbonsiure C, Hix 


oll -CH,-CO-OH — 


itor (Schmelzen mit 


Atznatron im Vakuum) rca ae oes Ge = . 1 >OH-C0-0H 


__, (Oxydation der velésten —_ CO 7 CON 
fe Schmelze mit Luft) Zs Indighlau Cs hy HoOo= =O yy OOH 


Fir das Verfahren der Héchster Farbwerke bildet das Benzol 
den Ausgangspunkt: 


Benxol CsH, ——> (Nitrierung) ——-> Witrobenxol CsH,-NO, 
—»  (Reduktion) —> Anilin C,H,-NH 
——> (Einwirkung von Chlor-essigsiure) —> Phenyl-glycin C,H,:-NH-CH,:CO-OH 


—> (Schmelzen mit Natriumamid, vgl. S. 288) —-> Indoxyl C,H <OSea > 


“ya 7 
(Oxydation der gelésten __ ; CO co 
7 ““Sehmelze mit Luft) 3 Sa CH oy > ese NH oa ee 
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AuBer den Teerkohlenwasserstoffen ist es in beiden Fallen die 
Chlor-essigsiure (vgl. Bd. I, Tl. If, S. 494), welche die zum Aufbau des 
Indigo-Molekiils notwendigen Kohlenstoffatome liefert. Bei einem anderen, 
sehr ingenidsen Verfahren, das von SanpMEYER in den Farben- 
fabriken, R. Geray u. Co. ausgearbeitet ist und gleich dem~Hochster 
Verfahren vom Benzol tiber das Anilin fihrt, werden die nicht zu den 
Benzolkernen gehdrigen Kohlenstoffatome des Indigblaus dem Schwefel- 
kohlenstoff und dem Cyankalium entnommen. Trotzdem diese Materialien 
gegeniiber der Chlor-essigsiure vom technischen Standpunkt aus wohl 
verlockender erscheinen’ diirften, hat sich herausgestellt, daB das Sanp- 
mEYERSche Verfahren fiir die Gewinnung des Indigblaus selbst nicht mit 
dem .,Badischen“ und dem ,,Héchster“ Verfahren konkurrieren- kann. Da 
aber das bei ihm als Zwischenprodukt auftretende Isatin-q-anil (S. 264) 
bzw. das daraus durch Sauren leicht gewinnbare Isatin ein vielgebrauchtes 
Material zur Gewinnung anderer, dem Indigo nahestehender Kiipenfarb- 
stoffe geworden ist, (vgl. S. 317ff), so seien hier auch die Phasen des 
SANDMEYERSchen Prozesses! zusammengestellt: 


Benxol C,H, ——> (Nitrierung) ——> Nétrobenxol C,H,-NO, 


poet (Reduktion) pr Anln C,H;-NH. 
— (Einwirkung von CS,) —>  Sulfocarbanilid (CgH,-NH),CS 
: uf 
__. (Kochen mit Bleicarbonat __. Hydrocyan-carbo- NC... 5 
cay Cyankalium in Wasser’) 2 diphenylimid CoHes NH CiNCoH, 


eo (Behandlung mit Schwefel- , Ozxalsdure-diphenyl- H,N-SC N. 
ze ammoniuimn-Lésung) ” umidin-thioamid CH Ng Orn CoH, 


__, (Einwirkung von konz. Schwefel- ___, Pesan acid) CH COSC NCH. 


siiure, vgl. S. 264 sub a) NH 
Einwirk BS) > Thio- isati © Het es 
r (Einwirkung von H,%) a-LhtO-isaten 6 ‘\nH7 


> (Behandlung. mit sehwachem —- indigblaw CHa ae Om CK oy DOH 

Bei den Verfahren der Badischen Anilin- und Sodafabrik und der 
Hochster Farbwerke — den Prozessen, denen heute der am Markt befind- 
liche kiinstliche Indigo entstammt, — ist die allerletzte Phase die Oxy- 
dation der ,Indoxyl-Schmelzen*% in waBriger Lésung mit Luft. Ks 
wurde nun schon an mebhreren Stellen erwiihnt (vgl. S. 246), daB diese Oxy- 
dation nicht ganz einheitlich verliuft, daB sich vielmehr dem als Haupt- 
produkt gebildeten Indigblau braunrote und rote Stoffe — besonders das 


1 Vgl. Sanpmeyer, Ztschr. f. Farben- und Textilchemie 2, 129 (1903). 
2 Bei dieser Operation erfolgt Entschweflung des Sulfocarbanilids zu Carbo- 
diphenylimid-(C,H,-N:),C und Anlagerung von Cyanwasserstoff an letztere Verbindung. 


AN, 


- 


7 


Ree 


RS Rr ere PORNO a enn eT NS Mealy as 


Be CR TE Os ES OS PIN eo ea Se SRE RT Ce aaNG ee Pot eee ae SS 


/ 


296 Nebenprodukte der Indigo-Fabrikation. 


durch Kondensation von Indoxyl mit Isatin entstehende Indirubin (S.319, 
vgl. auch S. 821 Indoxylrot) — beimengen. Diese Nebenprodukte sind 
unerwiinscht, und man bemiiht sich, ihre Bildung méglichst einzu- 
schranken. Damit sich nicht schon wahrend der Alkalischmelze Isatin 
durch Oxydation von Indoxyl bildet, fihrt man sie bei LuftabschluB 
aus. Bei der Oxydation der gelésten Schmelze mit Luft wirkt ein Zu- 
satz von Alkalinitraten der Bildung der roten Oxydationsprodukte ent- 
gegen!. — Endlich nimmt man eine Reinigung des Oxydations- 
produktes durch Anwendung von Lésungsmitteln? vor; da die roten 
Nebenprodukte starker basisch als das Indigblau sind, kann man sie 
z, B. durch passende Behandlung mit Sauren entfernen. 

Das schlieBlich an den Markt gelangende Produkt — ,,[ndigo 
rein“ — iibertrifft den natiirlichen Indigo an Reinheit. Uber die Ver- 
wendung in der Farberei und den Umfang der Fabrikation s. 8. 299—301. 


Eigenschaften und Verhalten des Indigblaus. 


Das Indigblau’ — Indigotin, Bis-indol-(2,2’)-indigo — ist 
ein dunkelblaues Pulver, das in den gewdéhnlichen Lésungsmitteln, wie 
Alkohol, Ather, Benzol, so gut wie unldslich ist. Beim Reiben nimmt 
das Pulver einen kupferroten, metallglinzenden Schiller an; auf diese 
charakteristische Eigenschaft ist es wohl zuriickzufiihren, daB der aus 
Indien nach Europa importierte Indigo anfanglich fiir ein Mineral oder 
gar ein Metall gehalten wurde. Aus Chloroform‘, Nitrobenzol® (Lés- 
lichkeit® beim Siedepunkt: 0-5—1g in 100 ccm), Anilin’, Phenol §, 
Terpentin6l, Paraffin, Phthalsiure-anhydrid und anderen hochsiedenden 
Lésungsmitteln la8t sich das Indigblau umkrystallisieren; die Lésung in 
Anilin ist blau, in Paraffin rot®. Auch durch Sublimation!®1! kann es 
in Krystallen erhalten werden. Die Krystalle gehéren dem rhombischen 
System an}! und zeigen starken Dichroismus. In zugeschmolzenen 
Roéhrchen schmilzt}? Indigblau bei 390—392° zu einer purpurroten 
Flissigkeit, indem zugleich Zersetzung stattfindet. Die Farbe seines 


? Hocuster Farswerke, D.R.P. 149638 (C, 1904, I, 771). — Oxydation der 
Liésungen mit Chinonen: Bap. Antin- v. Soparaperx, D.R.P. 253 see 253509 
(C. 1912, II; 1997). 

3 Vel. z. B.: Hocuster Farswerke, D.R.P, 184189 (C. 1902, II, 716). - — Bap. 
Anitin- v. Soparasrix, D.R.P. 148114 (C. 1904, I, 415); 158500 (C. 1908, I, 786). — 
G. Uttmann, D.R.P. 156829 (C. 1905, I, 485). 

8 Verbrennungswirme: Asie C. r. 116, 1457 (1898). 

* Srockvis, J. 1868, 789. ° E. Jacossen, J. 1872, 682. 

® Geruanp, C. 1897, IJ, 762. 

7 pe Acorar, Av. Bayer, A. 157, 866 (1871). 

® Méav, J. 1872, 682. ° Warrua, B. 4, 384 (1871), 

10 vy. Sommaruaa, A. 195, 305 (1878). 

1! Krey, R. 19, 12 (1900) 

18 MicwaEt, B. 28, 1632 (1895). 


Eigenschaften und Salxe des Indigblaus. ep) 297 


neal 


Dampfes! ist feurig rot mit violettem Stich, etwa die Mitte haltend 
zwischen der Farbe des Brom- und Jod-Dampfes. 

Wenn man das Indigblau aus der Liésung seines Reduktionsprodukts (dem 
IndigweiB, S. 304) durch Oxydation in Gegenwart von Lysalbinsiure und Protalbin- 
sdure (Produkte der alkalischen Spaltung von Eieralbumin) wiedererzeugt, so ent- 
steht eine klare blaue Fliissigkeit, welche das Indigblau kolloidal? gelést enthialt. 

Das Indigblau verbindet sich mit Mineralsauren zu Salzen}, 
die von Wasser sofort in ihre Komponenten zerlegt werden. Infolge 
dieser Salzbildung wird es von Hisessig, Benzol und Chloroform‘ schon 
in der Kalte mit Leichtigkeit aufgenommen, wenn man Salzsdure-Gas 
einleitet. Aus der so gewonnenen Eisessig-Lésung wird das Hydro- 
chlorid C,,H,,O,N,,HCl durch Ather in glanzenden dunkelblauen 
Flittern ausgefaillt. Beim Digerieren von Indigblau mit konzentrierter 
Schwefelséure in Hisessig auf dem Wasserbade erhalt man eine Losung, 
aus der sich beim Erkalten das Monosulfat C,,H,,0O,N,,H,SO, in sehr 
feinen dunkelblauen Nadeln abscheidet. Durch Behandiang mit Sthwolel: 
-saure von 60° Bé. aber verwandelt sich das Indigblau in ein dunkel- 
griines krystallinisches Disulfat C,,H,,O,N,,2H,SO,, bei dessen Zer- 
setzung durch Wasser es in duBerst fein verteilter, fiir die Kiipenfarberei 
besonders geeigneter Form (,,[Indigo S“) wieder abgeschieden wird. 

-Wichtig ist das Verhalten des Indigos gegen Alkalihydroxyde. Die 
erste Phase besteht in einer Addition. Schiittelt man Indigo mit warmer 
alkoholischer Natronlauge etwa eine halbe Stunde, so verwandelt er sich 
in ein griines Pulver, welches die Zusammensetzung C,,H,,O,N,, NaOH 
zeigt und durch Wasser wieder in Indigblau und Natron gespalten wird; 
14Bt man die alkoholische Natronlauge viele Tage wirken, so wird noch 
ein. zweites Molekil Natriumhydroxyd aufgenommen. Der Natron- 
Indigo® besitzt wahrscheinlich die Praca 


C,H, uid Sie ice ane H,, 


zu der man von der Indigo-Formel gelangt, wenn man annimmt, 


O 
daB die Addition an den Enden des konjugierten Systems — C.C:C — 


1 Absorptionsspektrum im festen, gelésten und dampfférmigen Zustand: Vocxt, 
B. 11, 1364 (1878). — Kriss, Ozxonomipzs, B. 16, 2054 (1883). 

2 Moazav, M. R. Zimmermann, C. 1903, I, 640. — Brnz, Scuipen, B. 45, 594 
(1912). — Bapiscuz Aniin- v. Soparasrik, D.R.P. 265536 (C. 1913, II, 1532); 274970 
(C. 1914, II, 184). 

8 Bapiscue Anruin- v. Soparaseik, D.R.P. 121450 (Frou. 6, 598). — Bunz, 
Kurrerats, A. 325, 196 (1902). — Hicuster ESESWEREE, D.R.P. 272293 (C. 1914, 
I, 1388); 275290 (C. 1914, Il, 281). 

4 Vgl. auch Extinegr, H. 41, 31 (1904). 

5 Bapiscue ANILIN- U. Soparannm, D.R.P. 158625 (C. 1905, I, 787). — Binz, 
Z. Ang. 19, 1415 (1906). — P. Frrepiinver, B. 41, 1036 (1908). — Bunz, Scndpz1, 
B, 45, 587, 591 (1912). 
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erfolgt. Beim Kochen mit starkem Alkali! tritt dann die schon S. 251 
formulierte Spaltung? in Anthranilsiure und Indoxyl-aldehyd 
ein; in der Kalischmelze®? bildet sich durch weitere Zersetzung des 
Indoxyl-aldehyds etwas Indoxyl (vgl. S. 246). 

Fir die praktische Verwendung des Indigblaus ist die leicht ein- 
tretende Reduktion zu einer alkaliléslichen ,,Leukoverbindung* — dem 
IndigweiB: 


ott, OOS cee oe tour, 


SO. 
*>NH = NH =< 


— yon groBter Bedeutung. Dieser Vorgang wird in praktischer Hinsicht 
S. 299—300, in theoretischer S. 305 naher besprochen. 

Die kriftige Oxydation mit Salpetersiure oder Chromsaure be-~ 
wirkt, wie wir schon aus fritheren Stellen (S. 253, 257, 281) wissen, 
Trennung der beiden Indol-Komplexe unter Bildung von Isatin: 

C <n DO =O OOH +20 = Oc oe. 
Unter der Kinwirkung von Chlor- und Bromwasser* erhalt man Halogen- 
Derivate des Isatins. Die Oxydation lit sich indes auch derart leiten, 
daB der Zusammenhang der Indol-Komplexe gewahrt bleibt und unter 
einfacher Abspaltung von zwei Wasserstoff-Atomen der ,, Dehydro-indigo“ 
(Naheres s. 8. 307): 


Olek ee oO —O< you 


gebildet wird; dies erfolgt, wenn man Inilichlaa’ in siedendem Benzol 
suspendiert, mit Bleidioxyd unter Zusatz von etwas Hisessig behandelt, 
oder wenn man Chlor auf eine Suspension von Indigblau in Tetrachlor- 
methan cinwirken liBt und die entstandene schwach briunliche Lésung 
mit Calciumhydroxyd versetzt®, Kine Essigsiiure-Verbindung des Dehydro- 
indigos bildet sich beim Schiitteln von Indigo, der in Hisessig suspendiert 
ist, mit trockenem Kaliumpermanganat®§®, 

Durch Schmelzen von Indigo mit Chlorzink-Ammoniak? werden die Sauer- 
stoff-A tome gegen Imino-Gruppen ausgetauscht, indem Indigo-monimid und -diimid 
(S. 303) entstehen, Beim Erhitzen mit siedenden Arylaminen$ unter Zusatz von 
wasserfreier Borsiiure bilden sich b¢s-Arylimide (vgl. S. 304 das Dianil). Beim 


1 Vel. J. Frirzscnz, A. 89, 76 (1841). 

? P. Frrepvinper, Scuwens, B. 48, 1971 (1910). : 

* Vgl. auch: Heumann, Bacnoren, B. 26, 225 (1893). — W. Henrscuet, J. pr. 
[2] 60, 577 (1899). 

“ 0. L. Erpmann, J. pr. 19, 330 (1840). 

> Kats, B. 42, 3642 (1909). 

2 O'Newn, Cliem, N. 65, 124 (1892). — MarcuLewsk1, Rapcuirre, J. pr. [2] 58, 
102 (1898). 

7 Mapvetonea, B. 46, 2259 (1913). 

‘ GranpMmovuain, Dessounavy, B. 42, 3636 (1909). 
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Behandeln mit alkalischer Hy droxylamin-Lésung! geht Indigo leicht in Lésung, 
indem das Monoxim (S. 304) entsteht. Auch durch atherische Lésungen yon Alkyl- 
oder Arylmagnesiumhaloiden?. Re-MgHlg wird Indigo leicht in Loésung ge- 
bracht; dic nach dem Zersetzen mit Wasser erhaltenen Produkte besitzen die Zu- 
gamimensetzung C,,H,,(R)O,No. 

Die Benzolkerne des Indigblavs sind der Substitution znginglich. 
Besonders leicht mand glatt laBt sich die Halogenierung und deultorpns 
ausfiihren (vgl. 8 3. S11, 318). 


Die Verwendung des Indigblaus in der Farberei. 


Das Indigblau ist der alteste ,Kiipenfarbstoff* und war bis zum 
Anfang des zwanzigsten Jahrhunderts der einzige Farbstoff solcher Art, 
der technische Bedeutung besaB. Unter ,,Kiipenfarbstoffen‘* ver- 
stehen wir Pigmente, welche an sich in Wasser unldslich ‘sind, aber 
durch alkalische Reduktionsmittel in lésliche Reduktionsstufen tibergehen 
und in Form dieser Reduktionsprodukte von den pflanzlichen und 
tierischen Fasern derart aufgenommen werden, daB sie sich durch 
Oxydation mit Luft auf der Faser wiedererzeugen lassen und diese 
_-nunmehr echt anfirben. . 

Die Reduktionsstufe des Indigblaus, welche in solcher Weise be- 
nutzt wird, ist das Indigweib: 


COOH) oo CO. ue BO. 
CH oy Cm <u SCH, baw. C,H, ods CH: CH xn 


dessen Wigenschaften $. 305 naher beschrieben werden. Beim Fiirben 
mit Indigo handelt es sich also zuerst darum, aus dem unlislichen Indigo 
eine alkalische Lésung von Indigwei8 herzustellen: die ,,.Kiipe“ zu be- 
reiten. 

 Hierfiir gibt es eine groBe Anzahl verschiedener Verfahren’, unter 
denen man besonders die ,,kalten“ und die ,warmen Kiipen unter- 
scheidet.  Fiir die kalten Kiipen benutzt man als Reduktionsmittel Hisen- 
vitriol oder Zinkstaub* bei Gegenwart von geléschtem Kalk®; die warmen 
Kiipen wurden friiher durch Girungsvorgiinge® unter Benutzung von 
Waid (mit Krapp, Kleie, Sirup, Kalk und Soda) oder von Krapp ‘(mit — 
Kleie und Alkalicarbonat) oder auch von Urin (mit Krapp und Kochsalz) 
bereitet. Gegenwiirtig aber ist sowohl zum Ansatz von kalten wie von 


1 Tureve, Picxarp, B. 31, 1252 (1898). 

2 Sacus, Kanrorovicz, B. 42, 1565 (1909). 

3 Ausfithrliche Beschreibung s. bei Orro N. Wirt u. L. Leumann, ,,Chemische 
Technologie der Gespinstfaser‘ Bd. I (Braunschweig, Verlag von Viewea u. Sonn, 
1910), S. 434—471. 

* Ersatz von Zinkstaub durch Eisenpulver: Bap. Aniuin- uv. Soparasris, D.R.P. 
165429 (C. 1906, I, 106); 171785 (C. 1906, II, 374); 233272 (C, 1911, I, 1262). 

5 Uber Verluste durch ,, Uberreduktion“ s. Remnxine, C. 1912, II, 928. 

8 Vgl. dazu Wenpetstapt, Binz, B. 39, 1627 (1906). 


a Farben und Drucken mit Indigo. 


warmen < oe das ‘Natriumhydrosulfit Na,S,0, — meist ,,Hydrosulfit“ 
schlechthin genannt — ein besonders wichtiges “Reduktionsmittel?, Eine 
Lisung dieses Salzes erhilt man durch Einwirkung von Zink auf eine 
Lésung von Natriumbisulfit NaHSO,; auch wird das Salz in ‘fester Form 
von der Badischen Anilin- und Sodafabrik geliefert. Man verwendet 
das Hydrosulfit im Gemisch mit Kalk, Ammoniak, Soda oder Atznatron. 

Die kalten Kiipen dienen zur Farberei von Baumwolle und Leinen; 
zum Farben von Wolle bedarf man der warmen Kiipen, die auch far 
Baumwolle verwendet werden kénnen. Die mit der Kiipe impragnierte 
Ware setzt man der Luft aus, wobei sich die Farbe entwickelt. 

Will man gemusterte Farbungen erzielen; so imprigniert man das Gewebe 
mit einer Traubenzucker-Lisung und bedruckt es mit einer aus feinverteiltem Indigo, 
Natronlauge und einem Verdickungsmittel bestehenden Indigo-Druckfarbe (,,direkter 
Druck“); die Ware wird nun gedimpft, wobei die Reduktion des Indigblaus durch 
Zucker und Alkali und die Aufnahme der alkalischen Indigwei8-Lisung durch die 
Faser erfolgt, dann gespiilt und der Luft behufs Reoxydation des Indigwei8 aus- 
gesetzt. Oder man firbt den Stoff zunichst gleichmaBig blau und entfernt den 
Farbstoff nachtraglich an bestimmten Stellen (,Atzdruck“). Dies geschah friher 
ausseblieSlich durch Zerstiren mit Oxydationsmitteln (Chromate, Chlorate, Ferri- 
eyankalium, Nitrate), welche den Farbstoff bei geeigneter Behandlung in das wasser- 
lésliche Isatin verwandeln, neuerdings hauptsichlich durch Uberfiihrung in ein 
ldsliches und luftbestindiges, sulfiertes Benzyl-indigwei8 mit Hilfe eines Gemisches 
von Natrium-formaldehydsulfoxylat (vgl. Bd. I, Ti. I, S. 706) und einer benzylierend 
wirkenden Ammoniumbase?* (Leukotrop-Verfahren B.A.S.F)). 

Man hat friher angenommen, da8 das Indigblau auf der Faser 
lediglich durch mechanische Einlagerung fixiert ist. Diese Auffassung 
aber wird durch die interessante Beobachtung widerlegt, daB die in der 
Kitpe gefiirbten Stoffe beim Behandeln mit Natriumalkoholat-Lésung ihre 
blaue Farbe behalten, wahrend Indigo selbst bei solcher Behandlung in 
den griinen ,,Natron-Indigo“ (S. 297) tibergeht. Wenn dagegen Indig- 
blau ohne vorherige Reduktion zu IndigweiB (durch ein besonderes 
Druckverfahren oder als ,,kolloidaler* Indigo (vgl. S. 297) auf die Faser 
aufgezogen wird, oder wenn man kitpengefirbte Stoffe sehr lange dimpft — 
wobei sie an Reibechtheit verlieren —, oder wenn man Farbungen mit 
alkoholischer Indigwei8-Lisung ohne Alkali hervorbringt, so beobachtet 
man an diesen Firbungen Verinderung durch Natriumalkoholat®. 

Die mit Indigblau erzielten Farbungen sind von groBer Schénheit 
und hervorragender Echtheit. Namentlich die Farbung auf Wolle be- 
sitzt eine auSerordentliche Lichtechtheit. Dagegen leiden die Farbungen 
auf den Pflanzenfasern an geringer Festigkeit (,,Reibunechtheit*). Trotz- 
dem die stetige Arbeit der Teerfarben-Industrie zur Entdeckung einer - 
ganzen Reihe von blauen Farbstoffen gefiihrt hat, welche — wenn auch 


* Vgl. dazu Binz, Rone, Z. Ang. 15, 616 (1902). 
* Vgl. dazu Rewwsixe, Firber-Zeitung 1910, 25, 243; 1818, 45. 
’ Biyz, Manpowsxy, B. 44, 1225 (1911). — Bryz, Scuipes, B. 45, 593 (1912). — 
Vegi. such Heutss, C. 1908, IT 726. * 
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meist bei héherem Preise — ihn-in gewissen Eigenschaften ibertreffen, 
ist auch heute noch der Indigo der wichtigste aller Farbstoffe}, 

Durch den Kampf des synthetischen Indigos mit dem Natur-Indigo 
ist sein Preis auBerordenrtlich gesunken?; wahrend er 1897 pro Kilo- 
gramm noch tber 16 Mk. betrug, ist er gegenwartig auf 7 Mk. und 
weniger herabgegangen. Die Produktion von Natur-Indigo — 1897 noch 
6 Millionen Kilogramm — ist auf etwa ein Sechstel verringert. Die 
deutsche Ausfuhr an synthetischem Indigo dagegen betrug 1913 8 Millionen 
Kilogramm im Wert von etwa 53 Millionen Mark®. 

Zur Anwendung in der Kunstmalerei eignet sich der Indigo nicht, da er bei 
lingerer Beriihrung mit trocknenden Olen entfirbt wird‘. 

Der natiirliche Indigo wird in Form von Stiicken in den Handel 
gebracht, der synthetische Indigo meist in Form einer etwa 20-prozentigen 
Paste, welche den Farbstoff in sehr fein verteilter und fiir die Farberei 
viel bequemerer Form enthalt. Wahrend der natiirliche Indigo des 
Handels héchstens etwa 90 °/, Indigotin enthalt (vgl. tiber die Ver- - 
unreinigungen S. 287— 288), ist das synthetisch hergestellte Handels- 
produkt ein fast chemisch reiner Korper. 

Zur Wertbestimmung® dienen Methoden, welche teils auf vergleichender Aus- 
firbung, teils auf chemischen Vorgingen beruhen. So kann man den Indigo nach 
erfolgter Sulfurierung (vgl. S. 313) titrimetrisch durch Reduktion mit Natriumhydro- 
sulfit oder durch Oxydation mit Permanganat bestimmen. Auch kann man ihn 
durch Reduktion zu IndigweiB in Lésung bringen, aus der Lésung durch Luft- 
Oxydation wieder abscheiden und dann wigen. Auf der Faser bestimmt man ihn 
durch Extraktion — am besten mit siedendem Eisessig — und Wagung des aus 
dem Extraktionsmittel in der Kiilte sich abscheidenden Farbstoffs. 


Derivate des Indigblaus, welche sich von ihm durch 
Veranderungen an den Pyrrol-Kernen ableiten. 


N-Alkyl-Derivate® des Indigblaus sind bisher nicht durch dessen 
Alkylierung gewonnen worden. Man gelangte indessen zu ihnen durch 
Synthesen aus geeigneten Verbindungen mit einem Indol-Komplex. 


1 Vel. dariiber Fetsen, ,,Der Indigo und seine Konkurrenten“ (Berlin, Verlag 
fir Textil-Industrie. 1909). 

2 Statistische Angaben iiber die Indigo-Produktion: Jenxe, ,,Die volkswirtschaft- 
liche Bedeutung des kiinstlichen Indigo“ (Karlsruhe 1909). — Lepsius, ,,Deutschlands 
Chemische Industrie 1888—1913‘ (Berlin, Verlag von Geore Srizxz, 1914), S. 71—72. 

8 Nach freundlicher Mitteilung der Badischen Anilin- und Sodafabrik. 

4 Vgl. dazu: Tavser, Ch. Z. 32, 1032 (1908); 33, 417 (1909). — Lana, Ch. Z. 
32, 1082 (1908). — E1ener, Ch. Z. 33, 229, 248 (1909). 

5 Vgl.: Posts Chemisch-technische Analyse, 3. Aufl. von B. Neumann, Bd. II 
(Braunschweig, Verlag von Viewee u. Sonn. 1909), S. 1158 ff. — Bapiscnz Antuin- 
vu. Sovarasrik, Ztschr. f. Farben- und Textilchemie 8, 121, 137 (1909). — Vgi. auch: 
G. H. Frans, A. G. Perkin, C. 1912, II, 966. — H. E. Wacner, J. pr. [2] 88, 877 (1914). 

® Baryer, B. 16, 2201 (1883). — Hocuster Farswerxe, D.R.P. 120900 (C. 
1901, I, 1256). — Errinaer, P. Friepiinver, B. 45, 2074 (1912). 

»Methylen-indigo“: Hziier, C. 1903, I, 835. 
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So entsteht das N-Monomethyl-indigotin z. B. durch, Erwirmen von 
Indoxyl (S. 244) mit N-Methyl-isatin-e-anil (vgl. S. 264) in Eisessig unter Zusatz von 
Essigsiiureanhydrid: 
ee LO 
SN (CH,) 


co Cco— 
ia Hy CAs, SO OKs os 
OsHs+NH; + CH, > Og us 


Es krystallisiert aus Benzol in dunkelblauen  kupferglinzenden Nadeln und lést 
sich in kalter Schwefelsiiure griinblau (Indigblau selbst dagegen olivgelb). — Analog 
wie aus Isatin-e-anil durch Schwefelammonium Indigblau erhalten wird (vgl. 
S. 264), liefert das N-Methyl-isatin-o-anil das N,N’- Dimethyl-indigotin 
OK o ee es ofl,, das aus warmem Petrolither in feinen 
kupfergliinzenden Nadeln krystallisiert, bei 182° schmilzt, bei héherem Erhitzen in 
violettroten Dimpfen sublimiert und von Schwefelsiiure mit violettblauer Farbe auf- 
genomnien wird. In Benzol-Lésung kommt seine Nuance derjenigen des Malachit- 
griins nahe. Im Vergleich mit dem Indigblau zeigt es eine viel gréBere Liéslich- 
keit in organischen Mitteln und stiirkere Basizitiit: es wird seiner Benzol-Lésung 
dureh Ausschiitteln mit starker wiBriger Salzsiure (D: 1-19) vollstandig entzogen. 
Die sauren Lésungen sind blan, werden aber bei lingerem Stehen durch Zersetzung 
miBfarbig. Auch beim Kochen mit Natronlauge wird der Dimethyl-indigo schnell 
vollstindig zersetzt. 
N, N’- Diacetyl-indigotin?!: 
—.CO— ——(CO—— 
DSL s cae Hag 

CoH (C0.CH,)> PCS N(CO- CH) 


co 
CH Os + O,H,°N:C >0.H, 


C,H, - 


>C.H, 


wird aus Indigblau sehr leicht durch Kochen mit viel Essigsiureanhydrid 
unter Zusatz von Acetylchlorid erhalten, krystallisiert aus Benzol in 
kleinen, glanzenden, roten Pyramiden und wird beim Erwirmen mit 
verdiinntem Alkali leicht wieder zu Indigblau verseift. 

Die Benzoylierung des Indigblaus, die in friherer Zeit nur fliichtig 
untersucht war’, hat in den letzten Jahren erhebliches tvcinisches Interesse ge- 
wonnen ***:®, In dem Laboratorium der ,,Gesellschaft fiir Chemisehe Industrie“ (Basel) 
fanden Ener u. Fréuricu, daB aus Indigblau durch Finwirkung von Benzoylehlorid oder 
Benzotrichlorid in Gegenwart von Kondensationsmitteln (wie Metalle oder Metallsalze) 
ein chlorfreies, krystallisierbares, intensiv gelbes Produkt (Schmelzp. 275—277°% 
gebildet wird, das durch Wirkung von 1 Mol. Benzoylehlorid auf 1 Mol. Indigotin 
entstanden ist und durch Verseifung nicht mehr in Indigblau zuriickgefiihrt werden 
kann. Dieses Produkt, dessen Struktur noch nicht sicher erkannt ist, kommt unter 
dem Namen Indigogelb 3G Ciba in den Handel und ist als gelber Kiipen- 


1 C. Lizpermann, Dicxnuts, B. 24, 4121 (1891). 

? Vel. A. Scuwarrz, J. 1863, 557. 

3 Vel.: Hicusrer Rance nun D.R.P. 244226 (C. 1912, I, 962); 247154, 247155 
(C. 1912, II, 76); 250744 (C. 1912, Il, 1244); 254567 (C. 1913, I, 200); 254734 (C. 
1913, I, 358); 267384 (C. 1914, I, 91); 270943 (C. 1914, I, 1043). — Gerseniscuarr 
r. Cuem. Inpustriz, D.R.P. 246837 (C. 1912, 1, 1938); 257973 (C. 1913, 1, 1316); 
259145 (C. 1913, I, 1743). 

“ Worn, Ch. Z. 35, 667 (1911). ° Ena, Z. Ang. 27, 144 (1914). 
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farbstoff wertvoll; durch Halogenierupg gewinnt man daraus Farbstoffe, die rot- 
stichigere. Farbungen liefern. — Ebenfalls technisch wichtig ist die Reaktion zwischen 
Phenyl-essigsaurechlorid und Indigblau oder anderen indigoiden Farbstoffen ** 
in der Wirme. Sie fiihrt ohne Anwendung von Kondensationsmitteln zu sehr 
krystallisationsfahigen roten (bis rotstichig blauen) Produkten, die chlorfrei und 
durch Wirkung von zwei Mol. Sdurechlorid auf ein Mol. Indigo entstanden sind. 
Sie besitzen zwar nicht mehr den Charakter von Kiipenfarbstoffen, sind aber zum 
Teil als Pigmentfarbstoffe zur Herstellung von Lackfarben, Steindruck- und An- 
strichfarben sehr brauchbar. 

Imide des Indigblaus. Wenn man Natron-Indigo (S. 297) mit 
einer Lésung von Zinkhydroxyd in wiBrig-alkoholischem Ammoniak 
schiittelt, so entsteht das Monimid des Indigblaus, fiir das die Formel I 
(s. u.) als nachstliegender Ausdruck erscheint. Durch Schmelzen von 
Indigblau mit Chlorzink-Ammoniak kann man je nach der gewihlten 
Temperatur das Monimid oder das Diimid (II) bereiten. Zum Diimid 


C(:NH) co 
1) CH gg OO ug ote 


C(: NH) C(: NH). 

M1) CH CRO yg ote 
gelangt man ferner durch Oxydation des Diamino-diindolyls (S. 307) 
sowie des §-Amino-indols (S. 242) mit Eisenchlorid: Vorginge, welche der 
Bildung des Indigblaus aus IndigweiB und aus Indoxyl genau entsprechen. 

Indigo-monimid** (Formel I, s. 0.) bildet mikroskopische dunkelblaue 
Nidelehen und verbindet sich sowohl mit Siuren wie init Basen. Das Diimid*®, 
fiir das auBer der Formel II (s. 0.) auch die folgende Formel: 


-_C(:NH) C(NH,) 
IIa) OH vere CCK OH, 


in Betracht gezogen wird, krystallisiert aus-warmem Benzol, worin es sich leicht 
auflést, in blauen Nidelehen vom Schmelzp. 215°; sein Hydrochlorid (glinzende. 
dunkelviolette Nadeln) besitzt die Zusammensetzung C,,H,.N,, HCl + 1'/,H,O. Beide 
Imide werden durch warme Sduren leicht zu Ammoniak und Indigblau hydrolysiert 
und durch Reduktionsmittel in Leukoverbindungen iibergefiihrt, von denen diejenige 
des Monimids in Alkali loslich, also zur Kiipenbildung befahigt ist, wiihrend die- 
jenige des Diimids — das Diamino-diindolyl (S. 307) — in Alkali unldslich ist. 
Kocht man Indigblau mit Anilin-Basen unter Zusatz von wasser- 
freier Borsiure, so werden beide Sauerstoffatome ausgetauscht, und es 
entstehen die prachtvoll krystallisierenden Bis-arylimide®, die durch 
Oxydation mit Chromsiure in Isatin iibergefiihrt werden kénnen und 


1 Enar, Z. Ang. 27, 144 (1914). 
2 GesELiscuart F. Cuem. Inpustrizr, D.R.P. 254622 (C. 1913, I, 357); 254684 
(C. 1913, I, 358); 260243 (C. 1913, II, 108). 
3 Binz, K. R. Lanes, B. 46, 1691 (1913). * Mapetune, B. 46, 2259 (1913). 
5 Mapetuna, A. 405, 79, 93 (1914). 
6 Granpmuouain, Dessouravy, B. 42, 3636, 4401 (1909). — Granpmove, B. 43, 


1317 (1910). 
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durch Reduktion gut krystallisierbare, in Alkali unlésliche Leukoprodukte 


ON. 
lieforn; Das Indigo-dianil C,H ean save be Hs) ite 0 - eESO, H, 


bildet tief dunkelblaue Nadeln und lést se in Xylol, Bynaiele und Kis- 
essig mit blaugriiner Farbe, wahrend es in Alkohol nahezu unléslich 
ist; sein Hydrochlorid C,,H,,N,,2HCl stellt dunkelblaugriine Nadeln 
dar. Durch starke kalte Salpetersaure wird es unter Entwickelung von 
salpetriger Saure zu dem Nitrat des Dehydroindigo-dianils (vgl. S. 308) 
oxydiert. Gegen Alkali ist es auBerst bestandig. Durch Sauren wird es 
nicht in Anilin und Indigo gespalten, sondern zu einer fast farblosen Base 
umgelagert, die wahrscheinlich ein Chindolin-Derivat (vgl. auch S. 306) ist. 
Oxime des Indigblaus. Das Monoxim? C,,H,,O,.N, entsteht durch Er- 
wirmen von Indigblau mit alkalischer Hydroxylamin-Lésung, krystallisiert aus 
Alkohol in braunvioletten kupferglinzenden Nidelchen, schmilzt unter Zersetzung 
bei 205° und wird von verdiinnter Natronlauge leicht zu einer weinroten Loésung- 
aufgenommen, die durch den Luftsauerstoff unter Braunfirbung sehr schnell oxydiert 
wird. Das Dioxim? erhilt man aus dem Diimid (S. 303) durch Kochen mit salz- 
saurem Hydroxylamin in Alkohol als Hydrochlorid C,,H,,0.N,, HCl. 
IndigweiB* (8, 6’-Dioxy-a, ¢’-diindolyl), 
Oh. ye LO OH, bzw. C,H, peti CH-CH 2 >O.H, 
ist die dem Indigblau entsprechende ,,Leukoverbindung“, deren 
Wichtigkeit fiir die farberische Verwendung des Indigos aus den Dar- 
legungen auf S. 299—300 schon bekannt ist. Man kann die Reduktion 
des Indigblaus zu IndigweiB durch die verschiedensten Reduktionsmittel 
bei Gegenwart von waBrigem Alkali bewirken‘, z. B. durch Zinkstaub ®, 
Ferrohydroxyd®, Silicium’. Besonders vorteilhaft ist die Anwendung 
von Natriumhydrosulfit in Gegenwart von Alkohol®. Auch auf elektro- 
lytischem Wege® ist die Reduktion ausfiithrbar. Erhitzt man Indigo mit 


1 Turete, Picxarp, B, 31, 1252 (1898). 2 Mapvetune, A. 405, 83, 86 (1914). 

$ Vgl. auBer den im Folgenden speziell zitierten. Abhandlungen noch z. B.: 
Dumas, A. 22, 75 (1837). — Utueren, A. 136, 100 (1865). — Baxyer, B. 12, 1600 
(1879). — Baumann, Tiemann, B. 13, 408 (1880). — Hécuster Farswerxe, D.R.P. 
276808 (C. 1914, II, 517). 

* Vgl. auch die Zitate auf S. 299 (FuBnote 3—6) und 300 (FuBnote 1—2), 

° Vgl.: Korreratu, C. 1902, II, 991. — Horrscumipt, D.R.P. 231325 (C. 1911, I, 
697); 239834 (C. 1911, IT, 1565). — Bapiscaz Annin- v. Soparasrix, D.R.P. 243743 
(C. 1912, I, 759). 

* Dumas, A. 48, 257 (1843). — Bapiscue Antuin- v. Soparasriz, D.R.P. 230306 
(C. 1911, I, 360). 

” Hocusrer Farswerke, D.R.P. 262833 (C. 19183, II, 633). 

8 Vgl.: Granpmovain, J. pr. [2] 76, 142 (1907). — Bapiscne Anruin- v. Sopa- 
FABRIK, D.RP. 204568 (C. 1909, I, 114). — Wepexinp & Co., D.R.P. 275121 (C. 
1914, II, 179). 

° Vgi.: Biyz, Z. El. Ch. 5, 5 (1898). — Binz, Hacensacu, Z. El. Ch. 6, 261 
(1899). — Cuaumar, C, r. 145, 1419 (1907); 146, 231 (1908). — Vgl. auch Hicuster 
Farswerke, D.R.P. 139567 (C. 1903, I, 745). 
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trockenem Natriuma&thylat, so findet die Reduktion zu IndigweiB auf 
Kosten des Alkohols statt'. Interessant ist auch, daB man das Indig- 
blau durch Indoxyl (S. 244) in siedender alkalischer Liésung zu Indig- 
weiS reduzieren kann, wobei das Indoxyl seinerseits zu Indigwei8 oxy- 
diert wird? 

Die Reduktion des Indigblaus bei Gegenwart von Alkali verliuft wahrschein- 
lich derart®, daB den Verbindungen des Indigblaus mit Alkali (vgl. S. 297) bzw. 
Erdalkali durch das Reduktionsmittel Sauerstoff entzogen wird, wodurch sich die 
Salze des IndigweiB bilden (Binz), z. B.: 


OH 
C(ONa) Siete 
C,H rr ee goes H, — 0 


NH— Se 
OH ne Ce OH GH, 


C(ONa) C(OH) 
baw. OH ee —0< NHC : 


In das Zinksalz des Indigwei8 geht Indigblau tiber, wenn man es, in sieden- 
dem Naphthalin gelést, mit wasserfreiem Zinkstaub oder Zinkamalgam behandelt; 
bei diesem sehr bemerkenswerten Vorgang* findet also direkte Addition des Metalls 
an ie statt: 


Rae ZO zn). 
“ 
CHC >O= Oe oe; +Zn = Some Si Ce NH CoH 


Das IndigweiB fallt aus seiner alkalischen Lésung beim Ansaiuern 
mit Mineralsiuren® oder organischen Sauren als weiBer Niederschlag 
aus und kann auch in glanzenden Krystallblattern erhalten werden®. Es 
ist in Wasser etwas’, in waBrigem Alkali leicht léslich. In feuchtem 
Zustand oxydiert es sich an der Luft sehr leicht zu Indigblau, wobei 
zugleich Sauerstoff in Form von Wasserstoffsuperoxyd ,,aktiviert“ wird ®: 


Po: 
CH OT noes aa ce Oot + 0 


Se _7CO 


ci Heya oe: OH 


>OeH, + H203. 


1 vy, Heypen, D.R.P. 245623 (C. 1912, I, 1520. 

2 BapiscHE ANILIN- v. SoDAFABRIK, D.R.P. 164509 (C. 1905, II, 1753). 

8 Zur Theorie der Indigo-Reduktion s.: Binz, Z. El, Ch. 5, 103 (1898); 9, 599 
(1903). C. 1902, I, 1301. Z. Ang. 19, 1417 (1906). — Haszer, Z. El. Ch. 9, 607 
(1903). — Brnz, Waurer, C. 1904, I, 101. Z. Ang. 17, 40 (1904). — Bucuerer, C. 
1904, I, 669. — Binz, Scuivet, B. 45, 586. (1912). 

4 Binz, J. pr. [2] 63, 497 (1901). 

® Uber das Verhalten gegen Borsiure s. Bapiscue Aniin- v. Soparasrix, D.R.P. 
137884 (C. 1903, I, 104). 

6 Binz, Rune, Z. Ang. 13, 416 (1900). — Vgl. auch Binz, J. pr. [2] 63, 
504 Anm. (1901). 

7 Binz, J. pr. [2] 63, 508—509 Anm. (1901). 

8 Mancuor, Herzoa, A. 316, 318 (1901). 

MxyzEr-Jacozson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 20 (November 1914) 
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Auf diesem Oxydationsvorgang beruht die Entwicklung des Farbstoffs auf der 
mit der Indigo-Kiipe (S. 299) getrinkten Faser. Seit der Herstellung des kinst- 
lichen Indigos bringt man auch Priparate von IndigweiB oder seinen Derivaten in 
fester oder fliissiger Form in den Handel, um den Farbern die’ Kipen-Bereitung 


zu ersparen?. 
Eine merkwiirdige Umwandlung erleidet das Indigweif bei langerem 


Erhitzen mit Barytwasser und Zinkstaub auf 180° und Sublimation des 
Reaktionsproduktes; es bildet sich das _ ,,Chindolin“« C,H. N,- Seine 
Entstehung? ist wahrscheinlich darauf zuriickzufiihren, dab durch Spaltung 
des IndigweiB Indoxyl und Isatinséure gebildet «werden, die sich dann 
wieder im Sinne folgender Gleichung zu Chindolin-carbonsaure konden- 
sieren: 


N 
CO H,NW 
CH CH + Oc >CsH, = 2H,0 + C, ua. On yon 
‘i SC 
CO.H CO,H 


Acyl-Derivate® des IndigweiB sind sowohl aus IndigweiB wie aus Indigblau 
bereitet worden. So entsteht z. B. durch Behandlung yon Indigblau mit Essigsiiure- 
anhydrid und Natriumacetat bei Gegenwart von Zinkstaub ein in schénen Nadeln 
krystallisierendes, gegen 230° schmelzendes Diacetyl-indigwei8, welches durch 
Oxydation mit salpetriger Sdure das Diacetyl-indigotin (S. 303) liefert, in kaltem Alkali 
unldslich ist und auch aus alkalischer Indigweif-Liésung durch Schiittelu mit Essig- 
siureanhydrid bereitet werden kann. Eine isomere Verbindung, die in kaltem 
Alkali léslich ist, von salpetriger Saéure in Eisessig nicht veriindert, aber beim 
Kochen in Alkohol durch den Luft-Sauerstoff zu Diacetyl-indigotin oxydiert wird, 
bildet sich aus dem Diacetyl-indigotin durch Reduktion mit Phenylhydrazin in heiBem 
Benzol. Beide Verbindungen gehen bei Behandlung mit Essigsiureanhydrid und 
Natriumacetat in das gegen 258° schmelzende Tetraacetyl-indigweiB iiber. 
Die wahrscheinlichste Erklirung dieser Beobachtungen bietet sich wohl in der An- 
nahme, daB dem alkaliunldéslichen Diacetylderivat die Formel I, dem alkaliléslichen II 
und dem Tetraacetylderivat III zukommt: 


eee rue Co. “OF, Se. A&(0-CO-CH Som, 


NH SO RE 
—C(OH)—_ 7—COH)— 
WAC Hs 
Se *“AN(CO- oHy° CNC Co- cH) CoH, 


Il) CH.¢ 


_£&(0-C0- CH 00 *CO-CAL Gy 
“RK N(CO-CH oa N(CO-CH,)~_* “? 


* Vgl. z. B.: Bapiscue Antin- v. Soparasrtx, D.R.P. 120318 (C. 1901, I, 1186); 
121866 (C. 1901, II, 73). — Hécuster Farswerse, D.R.P. 174127 (C. 1906, II, 
1296); 192872 (C. 1908, I, 183); 265832 (C. 1913, II, 1629). — v. Heypex, D.RLP. 
245623, 245624 (C. 1912, I, 1520, 1521). : 

3 ‘Sostrlemiaaiun. J. 1877, 511. — Grraup, J. 1879, 472: 1880, 5386. — 
BaviscueE *ANILIN- U. Senseo et B. 43, 3490, 3512 (1910). 

* Liezermann, B, 21, 442 Anm. (1888). — Liesermann, Dicxaurs, B. 24, 4130 
(1901). — Vor ainper, Diesen B, 34, 1858 (1901). D.R.P. 126799 (C. 1902, I, 
82). — Hetter, B. 36, 2765 (1903). — Fatx, Nerson, Am. Soc. 29, 1743 (1907). 
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und dab dei dem nerves des alkaliunWelichen Dine: jndieay eit ax in nN, N’- 1 Diseotst 
indigotin eine Wanderung der Acetyle vom O zum N stattfindet. 
Das dem Indigwei8 entsprechende Diamin, 8, 8’- Diamino-«, «’-diindolyl! 


C(NH Ze NH 
C,H, as ( eee C. Cm ( __wH 2; H,, entsteht aus dem Diisonitroso-diindolyl 


eee des Dehydro-indigos, vgl. 8. 309) durch Reduktion mit Natriumhydrosulfit 
in alkalischer Lésung. Sein Hydrochlorid C,,H,,N,,2HCl + 2'/,H,O bildet gelbe 
Krystallblattchen. — Aus dem ae ee (vgl. S. 309, Big I) wird 


: : Pinks (NH 
durch Reduktion das B-Amino-a, «’-diindolyl? Gage Be oct oath 


erhalten, das in farblosen Prismen krystallisiert, unter Zersetzung bei 115—119° 
schmilzt und sich mit Salzsiure zu dem gelben, krystallinischen Hydrochlorid 
C,¢H,3N;, 2HCl verbindet. 

Wahrend das Indigwei8 aus dem Indigblau durch Aufnahme von 
zwei Wasserstoff-Atomen entsteht, gibt unter der Kinwirkung geeigneter 
Oxydationsmittel (vgl. S. 298) das Indigblau zwei Wasserstoff-Atome ab 
und geht in den Dehydro-indigo ((, #’-Dioxo-a, a’-diindoleny]!) 


CHK >C: aot, iiber. Man verdankt die genaue Kenntnis 


dieses interessanten Oxydationsprodukts* neueren Untersuchungen yon 
Kaus*. Es krystallisiert in dunkelgelbroten sechsseitigen Tafelchen 
von rotbrauner Oberflachenfarbe und ist in indifferenten Losungsmitteln 
viel léslicher als Indigblau; heiBes Benzol lost mafig, Chloroform ziem- 
lich leicht. Beim Erhitzen der trockenen Substanz beginnt gegen 200° 
Indigo zu sublimieren, und bei 210—215° tritt Schmelzen unter Gas- 
entwicklung ein; die Substanz erleidet hierbei — und ebenso bei starkem 
Erhitzen in hochsiedenden Lésungsmitteln — teilweise eine Reduktion 
zu Indigblau auf Kosten eines anderen Teils, der Oxydationsprozessen 
anheimfallt.. Infolge ihrer groBen Neigung, in Indigblau iiberzugehen, 
wirkt sie als Oxydationsmittel ®. So scheidet sie aus angesiuerter Jod- 
kalium-Lésung Jod ab und oxydiert Hydrochinon zu Chinon. Auch 
‘Indigwei8 wird von ihr zu Indigblau oxydiert, indem sie selbst zu Indig- 
blau reduziert wird. Beim Kochen mit Wasser erfolgt ebenfalls Bildung 
von Indigblau, und zugleich oxydiert sich eine aquivalente Menge zu 


Isatin:. 


_- CO 
Ce en Ko, OH + 2H,0 


EOS 00. 


CO 
~~ 
= OH ORO ag Oaths + 2 CoH Keg OO: 


1 Mapetune, A. 405, 71, 76, 79 (1914). 
2 Mavetune, A. 405, 71, 75 (1914). 
8 Uber eine isomere Verbindung, die ‘durch Oxydation von Isatin entsteht, 
s. Hocusrer Farswerxe, D.R.P. 276808 (C. 1914,, II, 516). 
4 B. 42, 3642, 3653 (1909); 44, 1455 (1911); 45, 2136 (1912). D.R.P. 216889 
(C. 1910, I, 308). — Kaz, J. Bayer, B. 45, 2155 (1912). 
5 Vgl. auch Poummerer, Franxrorter, B. 47, 1477 (1974). 
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Beim Schiitteln mit starker waBriger Salzsaure tritt diese Reaktion in 
den Hintergrund, wiahrend die Hauptmenge Spaltung in Dioxindol und 
Isatin erleidet, die sich miteinander zu ,,Isatyd“ (S. 259) vereinigen: 
co co 
2CH<. > C0 CoH, + 2H,0. 


CH(OH) (0) 
= CH yO ie OC Col: 


Bei Behandlung mit kalter verdiinnter Natronlauge geht der Dehydroindigo 
teilweise in Indigblau, teilweise in eine farblose Sdéure — ,,Diisatinsaiure’ — 
tiber, welche die Struktur: 


BS ss ae HO,0%. 


besitzt und beim Kochen mit Alkali in Dioxindol, Kohlendioxyd und Anthranil- 
siure gespalten wird. 

In indifferenten Lésungsmitteln liefert der Dehydro-indigo mit 
wasserfreien Sauren Additionsprodukte, die nur gelb bis blaB- 
gelb gefarbt sind und wahrscheinlich derart entstehen, daB die Saure- 
Molekiile von den Doppelbindungen der beiden ,,Azomethin“-Gruppen 
—N=C<. fixiert werden. Das Diacetat, dem hiernach die Formel: 


CoO CO 
PSs ee 
C,H 4 Do C N >C.H, 


CH,-CO.- O-CO-CH, 


zukommt, war schon 1892 von CHarnzs O’Neriu! durch Oxydation von 
Indigblau mit Permanganat in Hisessig erhalten, spater von MARCHLEWSKI 
und RapciirFE*? naher untersucht worden, bevor der ,,freie Dehydro- 
indigo bekannt war. Beim Erwarmen mit Toluol lést es sich, indem 
es in Essigsiure und Dehydroindigo dissoziiert wird, die sich beim Er- 
kalten teilweise wieder miteinander vereinigen. 

Analog konstituiert ist wahrscheinlich auch die Natriumbisulfit-Verbin- 
dung C,,H,O,N,,; 2NaHSO, + 2H,O — ein schon krystallisiertes Salz von leuchtend 
kanariengelber Farbe und intensiv siiBem Geschmack, bei dessen Zersetzung durch 


warme Alkalien oder Siuren Indigblau neben anderen Produkten gebildet wird. 
Das Diimid® des Dehydro-indigos: 


O(: NH) C(:NH 
CH yee Sager 


entsteht aus dem Indigo-diimid (S. 303) durch Bleisuperoxyd in Benzol, bildet 
orangegelbe Nidelchen und schmilzt bei 193° unter Zersetzung. — Bis-aryl- 
imide‘* werden aus den Indigo-bis-arylimiden (S. 303) durch Oxydation erhalten. 
Wenn man auf a,o’-Diindolyl (S. 280) salpetrige Saure in Eisessig einwirken 
la8t°, so geht es bei Gegenwart von konz. Salzsiiure in das Hydrochlorid seines 


1 Chem. N. 65, 124 (1892), 2 J. pr. [2] 58, 102 (1898). 
8 Mapetuna, A. 405, 82, 85 (1914). 

4 GranpMoven, Dessoutavy, B. 42, 4401 (1909). 

5 Mape.une, A. 405, 65 ff. (1914). 
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Monoisonitroso-Derivats (Formel I, s. wu‘), bei Abwesenheit von Mineralsiure aber in 
sein Diisonitroso-Derivat (II) tiber. Letztere Verbindung ist das Dioxim des 


C(:N-OH CH 
1) CH S oO: On >0.H, 


C(:N-OH O(:N-OH 
Il) C,H oe Se Pome ( ‘ “GH, 


Dehydro-indigos; sie stellt ein lockeres gelbliches Pulver dar und lést sich in 
Kalilauge mit orangegelber Farbe. 
Als ein GND 1Oxye des Dehydro-indigos: 
_7 00 co 
CFE ik C— SN C,H, 
0 O 


kann das Diisatogen aufgefaBt werden, von dem schon 8. 285 und 293 
berichtet wurde, daB es aus o,o’-Dinitro-diphenylbutadiin durch Um- 
lagerung mittels konzentrierter Schwefelsiure entsteht und durch Reduk- 
tion leicht in Indigo ibergefiihrt werden kann. Es krystallisiert aus 
heiBem Nitrobenzol in roten Nadelchen und lést sich in Alkalien unter 
Bildung von Azobenzoesaure. 


Derivate des Indigblaus, welche sich von ihm durch Ver- 
anderungen an den Benzol-Kernen ableiten. 


Die Formel des Indigblaus weist, auBer den beiden in den Pyrrol- 
Kernen an Stickstoff haftenden Wasserstoffatomen, acht Wasserstoffatome 
in den beiden Benzol-Kernen auf. Durch Austausch dieser acht an 
Kohlenstoff gebundenen Wasserstoffatome gegen Alkyl, Halogen, Nitro usw. 
leiten sich die Homologen und Substitutionsprodukte des In- 
digotins ab. Die auBerordentliche farberische Bedeutung des Indig- 
blaus selbst laBt es begreiflich erscheinen, daB man viel Arbeit darauf 
verwendet hat, auch solche Derivate kennen zu lernen. MuBte es doch 
moéglich erscheinen, daB man unter ihnen Farbstoffe auffinden wiirde, 
die durch Nuance oder besondere Vorziige sich zur Kinfihrung in die 
Farberei-Techmk eignen. 

Zur Gewinnung dieser Abkémmlinge boten sich zwei Wege dar: 

a) Variationen der zahlreich bekannt gewordenen Indigo-Synthesen 

(vgl. S. 288—295) hinsichtlich der Ausgangsmaterialien ; 

b) Substitution des Indigblaus. 
Beide Wege sind vielfach betreten worden. 

Erinnert man sich der Grundlagen, auf denen die verschiedenen 
Indigo-Synthesen beruhen, so erkennt man leicht, daB bei den meisten 
— da ihre letzte Phase in dem Zusammentritt zweier Molekiile eines 


1 Barver, B. 15, 52 (1882). — Preirrer, B. 45, 1821 Anm. (1912). 
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Indol- Korpers besteht — die Variation des Ausgangsmaterials zu sym- 
metrisch konstituierten Abkémmlingen fihren muB!; als Beispiel 
hierfiir sei die glatte Bildung eines Hexamethyl-indigos aus 2-Nitro- 
3.4.6-trimethyl-benzaldehyd durch Einwirkung von Aceton und Kali in 
Alkohol erwihnt: 


CH, CH, 
4 
areas: Re pe: UO ae es 46 
Pe ae Magers tae is 
CH, ee NO, CH, Ne NH yHE we CH, 
CH, CH, CH, 


welche der Uberfiihrung von o-Nitrobenzaldehyd durch Aceton und Alkali 
in Indigblau selbst (vgl. S. 292 die Zwischenphasen) vollig analog ist. 
Ein Verfahren zur Herstellung unsymmetrisch substituierter Indigotine 
bietet sich in der Kondensation von substituierten «-Isatin-Derivaten 
(Isatinchlorid, Isatin-c-anil usw.) mit Indoxyl? (vgl. S. 289), z. B.: 


Be 00 00-7 
be ea SOc + CH | 
eos ee 
Br 
Br—~~ S— CO COZ 
HOt eS ae OO ie 
Sear Nee 
Br 


Durch Substitution von Indigblau (bzw. Indigwei8 oder Dehydro- 
indigo) konnte man zu Sulfonsiuren, Halogen- und Nitro-Derivaten ge- 
langen. 

Um die Stellung der Substituenten anzugeben, bedient man sich 
zweckmaibig des folgenden Bezifferungs-Schemas: 


Bae (3). (ahs oD 
Cai oe —— 6) 
bead ee WEN nro Es: 
ost (2) (2) SB) 
(7) !) ie aa 


Ergebnisse, welche der Hervorhebung wert sind, wurden in den 
Gebieten der Halogen-Derivate und Sulfonsiuren erzielt. Auf diese be- 
schranken sich die hier folgenden Darlegungen des Textes, wahrend fir 
die iibrigen Arten von Derivaten ausschlieBlich auf die Original-Literatur? 
verwiesen werden mub, 


‘ Erste Synthesen solcher Art: Baryrr, B. 12, 1315. (1879). 

* Vgl. P. Frreptanper, Bruckner, Deurscu, A. 388, 39 (1912). 

’ Uber Homologe aod Carbonsiauren vgl.; W. Lee; B. 18, 950 (1885). — 
Heomann, B. 24, 978 (1891). — Buang, B. 31, 1817 (1898). — Keene Cuixasnicé£, 
Am, 27, 1 (1902). — GarrermaANn, A. 347, 378 (1906); 393, 222 (1912). — Granp- 
motein, Dessoutavy, B. 42, 3641, 4407 (1909). — Granpmovern, B. 42, 4218 (1909). 
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Unter den Halogen-Derivaten! haben besonders die bromierten 
Indigotine Interesse erregt. Wenn man Indigblau mit Brom und Wasser 
behandelt, erleidet es nicht nur Substitution, sundern auch Oxydation, 
und man erhalt im wesentlichen, falls nicht die Wassermenge sehr be- 
schrankt wurde, nur Bromderivate des Isatins. Bromiert man aber in 
Hisessig oder bei Gegenwart von Mineralsiuren unter Vermeidung von 
erheblicherer Verdiinnung, so gelingt bei gewohnlicher Temperatur die 
Gewinnung von Monobrom- und Dibrom-indigo. Arbeitet man mit ganz 
wasserfreien Liésungsmitteln, wie Nitrobenzol, und bei héherer Tem- 
peratur, so laBt sich sehr glatt eine gréBere Zahl von Bromatomen ein- 
fahren; man gelangt so zu einem Tetrabrom-indigo, den man auch sehr 
rein herstellen kann, wenn man die Natriumbisulfit-Verbindung des 
_Dehydro-indigos (S. 308) bei gewohnlicher Temperatur in wiBriger Lésung 
bromiert und das so entstehende Bromderivat (C,,H,O,N,Br,,2NaHSO, 
-++ 5H,O) mit kochender verdiinnter Salzsiure spaltet (C,,H,O,N,Br,, 
2NaHSO,.= C,,H,O,N,Br, + SO, + Na,SO,). Noch hédher bromierte 
Indigotine (Penta- und Hexabrom-indigo) kann man aus Indigo bzw. 


— honcssit, H. Scuneiwer, J. pr. [2] 86, 429 (1912). — Ermnoer, P. FRreDLANDER, 
B. 45, 2078 (1912). — Kuncxexn, C. 1912, I, 1214. 

Patent-Literatur s. Frou. 1, 148, 149 (1888); 3, 276—280 (1896); 6, 523, 571, 
584 (1904). — S. auch Hoécuster Farswerxe, D.R.P. 266875 (C. 1913, II, 1908). 

Uber Nitro- u. Amino-Derivate vgl.: Banyer, B. 12, 1316, 1317 (1879). — 
P. Frrepianoer, P. Coun, M. 23, 1006 (1902). — Ener, M. 24, 13 (1903). — J. Scuwarz, 
M. 26, 1253 (1905). — Freunp, Wiasina, B. 40, 204 (1907). — GesELiscu. F. CHEM. 
Inpustriz in Basel, D.R.P. 221531 (C. 1910, I, 1856). — Baniscne Antuin- v. Sopa- 
FABRIK, D.R.P. 242149 (C, 1912, I, 305). — Konoxett, J. pr. [2] 89, 327, 328 (1914). 


Uber Oxy-Derivate vgl.: Rrecue, B. 22, 2351 (1889). — C. Lrepermann, 
F. Haser, B. 23, 1566 (1890). -—- Haypuox, B. 36, 2930 (1903). — P. Herz, B. 38, 
2853 (1905). — Wieranp, Semper, Guenin, A. 367, 78 (1909). — P. FriepLinper, 


Bruckner, Deutscn, A. 388, 23 (1912). — Vgl. auch Pisovscui, Bl. [4] 9, 548 (1911). 

1 Patent-Literatur s. in Frapu. 5, 389, 406 (1901); 6, 524, 571—573, 589—593 
(1904); 7, 246, 279—290 (1905); 8, 383, 428—437 (1908); 9, 495—496, 522—530, - 
537—539 (1911); 10, 8323326, 337389, 343—344, 351352, 363—396 (1913). — 
S. ferner: Kunz, D.R.P. 248262 (C. 1912, II, 217). — Hocnsrer Farswerne, D.R.P. 
254467 (C. 1913, I, 199); 273340 (C. 1914, I, 1793). 

Veroffentlichungen der Zeitschriften-Literatur: Baeyer, B. 12, 1315 (1879). — 
Gneum, B. 17, 752 (1884). — Barrer, Brom, B. 17, 969 (1884). — Bazyer, Wirtn, 
A. 284, 154 (1895). — Sacns, Kemprr, B. 36, 3301 (1903). — Sacus, Sicuer, B. 37, 
1866, 1868 (1904). — C.G. Scuwarss, Jocuueim, B. 41, 3796 (1908). — Danama, 
C. r. 149, 1383 (1909). — Binz, Marx, Z. Ang. 22, 1757 (1909). — P. Friep.anper, 
M. 28, 991 (1907); 30, 248 (1909). B. 42, 765 (1909). Z. Ang. 22, 2321 (1909). — 
Kats, B. 42, 3652, 3655, 3660ff. (1909); 45, 2136 (1912). — Granpmovein, B. 42, 
4408 (1909); 43, 987 (1910). — Boun, B. 43, 991—994 (1910). -—- Oberruit, C. r. 
150, 282 (1910). — Uximann, Korerscnni, B. 44, 425 (1911). — Koncxew, Lite, 
J. pr. [2] 86, 517 (1912). — Ornporrr, Nicnots, Am. 48, 473 (1912). — P. Frisp- 
LAinDeR, Bruckner, Deutscu, A. 388, 23 (1912). — Errinerr, P. Friepiinper, B. 45, 
2078 (1912). — Granpmovain, Seyper, B. 47, 2365 (1914). — H. Levinstern, C. 1914, 
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seinen niederen Bromderivaten durch Kinwirkung von iiberschiissigem 
Brom in konzentrierter Schwefelsaure oder Chlorsulfonsdure bereiten. 

Bei diesen Substitutionen zeigt sich, daB die eintretenden Brom- 
atome in erster Linie die 5-Stellungen (vgl. das Schema auf S. 310) auf- 
suchen, dann die 7- und endlich die 4-Stellungen. 

Ein vollstindig in den Benzolkernen halogeniertes Indigotin — Octachlor- 
indigo — ist synthetisch aus Tetrachlor-phthalséure auf dem Wege der ,,Hzumann- 
Bapiscuen“ Indigo-Synthese (S. 294), also iiber Tetrachlor-anthranilsiure usw., ge- 
wonnen worden. 

Eine systematische Untersuchung von isomeren Dibrom-indigotinen 
hat ergeben, daB die 4,4’-, 5,5’- und 7,7’-Derivate beziiglich der Farb- 
nuance weder in ihren Lésungen noch in ihren Ausfarbungen erheblich 
vom Indigblau differieren, daB dagegen das 6,6’-Derivat (vgl. unten sein 
natiirliches Vorkommen und seine Synthese) eine ganz abweichende 
rotviolette Farbung zeigt; eine ahnliche Nuancen-Verschiebung wird 
in der Stellung 6 auch durch andere Substituenten (Cl, O-CH,) hervor- 
gebracht?. 

Von den Halogenderivaten des Indigblaus hat besonders der durch 
direkte Bromierung nach den oben skizzierten Verfahren gewinnbare 
5,7,5’,7’-Tetrabrom-indigo (Eigenschaften s. S. 313) in der Praxis Be- 
achtung gefunden. Er kommt unter verschiedenen Namen — z. B. Ciba- 
blau 2B und Brillantindigo 4B — in den Handel, farbt lebhafter 
und griinstichiger als Indigo und besitzt vor letzterem den Vorzug 
groBerer Chlorechtheit. 

Hin historisches und zugleich biochemisches Interesse gewann die 
Gruppe der halogenierten Indigotine durch eine héchst iiberraschende 
Entdeckung, zu welcher P. Farepninper 1908 gelangte, als er sich die 
Aufgabe stellte, die chemische Natur des ,antiken Purpurs* klar- 
zulegen. Zu diesem Zweck untersuchte er die im Mittelmeer sich 
findende Purpurschnecke ,murex brandaris“, von der man weif, daB sie 
eine der Schneckenarten ist, welche im Altertum zur Purpurfarberei 
verwendet wurden. Eine Driise dieser Schnecke enthilt die (ihrer Natur 
nach noch unbekannte) farblose Substanz, aus der sich an der Luft im 
Sonnenlicht der Farbstoff entwickelt. Aus 12000 Schnecken konnte 
FRIEDLANDER 1-5 g des Farbstoffs isolieren, und es gelang ihm ‘durch 
Analyse nachzuweisen, da® es sich um ein Dibromderivat des Indigos 
handelt; dieses wurde dann mit dem 6, 6’-Dibrom-indigotin identifiziert, 
das auf verschiedenen Wegen, z. B. aus der 4-Brom-2-amino-benzoesiure: 


(y-00-0H c1cHh.COnt a. CO-0H 
Br—\ 7 Ny, as us _)-NH-CH,-CO-OH 


Indoxyl-RingschluB 
und Oxydation 


Mle ee pomoceel- er 


TeV ol dazu auch A. vy. Wrinsera, ,,Kinetische Stereochemie der Kohlenstoff- 
Verbindungen“ (Braunschweig, Vieweo u. Sonn, 1914), S. 100—101. 


Antiker Purpur. 313 


synthetisch gewonnen werden kann. So bietet sich hier ein neues Bei- 
spiel dafiir, da& Organismen, welche im Meere leben, Substanzen mit 
»organisch“ gebundenem Halogen produzieren. Zugleich erdffnet sich 
eine nahe konstitutionelle Beziehung zwischen dem wertvollsten Farbstoft 
der alten Welt — sein Preis zu der Zeit des rémischen Kaisers Dio- 
cletian wird auf 40000—50000 Mk. pro 1 kg geschatzt — und dem noch 
heute in héchstem Ansehen stehenden Indigblau. Mit diesem heute so 
wohlfeil herstellbaren (vgl. S. 301) Farbstoff kann sich freilich das einst 
so hochgeschatzte Farbmaterial der Schnecken keineswegs an Schénheit 
messen: seine Nuance ist ein ziemlich triibes, rotstichiges Violett. 

6,6’-Dibrom-indigotin ist in Alkohol, Ather, Benzol, Eisessig unléslich, in 
siedendem Nitrobenzol und noch leichter in siedendem Chinolin léslich. Die Lésungen 
sind in diinneren Schichten blauviolett bis blau, in dickeren rotviolett durch- 
scheinend. 

5,5’,7,7’-Tetrabrom-indigotin — der Farbstoff der 8.312 genannten Handels- 
marken — scheidet sich aus siedendem Nitrobenzol in prachtvollen kupferglinzenden 
Krystallen ab. Die Lésung in konz. Schwefelsiure ist blau, bleibt beim Erwirmen 
unveraindert und scheidet beim EingieBen in Wasser den Farbstoff wieder unver- 
aindert ab, da er — im Gegensatz zum Indigblau — Sulfurierung (vgl. unten) nicht 
erleidet. Die Stellung der Bromatome ist durch Abbau sowie durch Synthesen 
ermittelt. é 

Sulfonsiuren’ entstehen aus dem Indigblau durch Sulfurierung. 
Mit konzentrierter Schwefels’ure kann man den ProzeB so leiten, daB ein 
und zwei SO,H-Gruppen in das Farbstoff-Molekiil eintreten; mit rauchen- 
der Schwefelsiure gelingt die Hinfiihrung von drei und vier Gruppen. Die 
Disulfonsaure (Indigotin-5,5’-disulfonsaure) hat als ein wasser- 
léslicher, im sauren Bade ziehender Farbstoff lange Zeit unter den 
Namen ,.Indigokarmin“ und ,,Sachsisch-Blau“ praktisch eive be- 
deutende Rolle gespielt. Sie wurde zum Farben von Wolle und Seide 
benutzt; doch ist sie jetzt durch andere Farbstoffe in der Verwendung 
sehr zuriickgedrangt. Voriibergehend bediente man sich ihrer auch fir 
die Tinten-Fabrikation. Interessant ist ihre glatte synthetische Bildung 
bei der Einwirkung von rauchender Schwefelséiure auf Phenyl-glycin 


1 Vel.: Crum, Berz. Jabresb. 4, 189 (1825). — Berzenivs, Berz. Jahresb. 7, 262 
(1828). — Joss, Brrz. Jahresb. 14, 316 (1835). — Dumas, A. 22, 73 (1873); 48, 338 
(1843). — Hirrery, Gmerins Handbuch d. Chemie, 4. Aufl., Bd. VI (Heidelberg 1859), 
S. 462. — G. u. A. Scurieper, A. 120, 1 (1861). — Vocer, B. 11, 1365 (1878). — Hey- 
mann, B. 24, 1476,(1891). — Jumuarp, BI. [3] 7, 619 (1892). — Hénie, C. 1899, II, 
1052. — Voriinper, Scuusart, B. 34, 1860 (1901). — Ener, M. 24, 15 (1903). — 
Bryz, Wauter, Ch. I. 26, 248 (1903). — Katte & Co., D.R.P. 143141 (C. 1903, I, 
272). — Baviscue Aniuin- v. Soparazrix, D.R.P. 168302 (C. 1906, I, 1204). — Broxam, 
C. 1906, II, 1533, — Herpuscuxa, Ar. 244, 569 (1906). — Geruanp, D.R.P. 180097 
(C. 1907, 1, 1871). — Gaunt, Tuomas, Broxam, C. 1908, I, 488. — C. G. Scnwaxsz, 
Jocauem, B. 41, 3798 (1908). — Tduser, Ch. Z. 33, 418 (1909). — Tscuirixin, Mina- 
nowskis, C. 1912, II, 35. — K. A. Hormann, B. 45, 3332 (1912). — Marrent, Z. Ang. 
26, 198 (1913). — H. E. Waenesr, J. pr, [2] 89, 383 ff. (1914). — Ortow, C. 1914, 
Il, 375. 


314 Sulfonsduren des Indigotins. 


(B. Hnymann), bei welcher die Schwefelsaure den Indol- Ringschlu8 (analog 
der -Heumann schen Indoxyl- Synthese, vgl. S. 245,290) bewirkt und ferner 
als Oxydations- sowie Sulfurierungsmittel feneeer Hine andere Syn- 
these, bei welcher die Phenyl-glycin-o-carbon-p-sulfonsaure: 


SO,H—~ Secs 
iS _-—NH-CH,-CO-0H 


durch Kochen mit Essigsiureanhydrid und Natriumacetat in ein Indoxyl- 
Zwischenprodukt verwandelt wird, das dann durch Zerlegen mit stark 
verdiinnter Kalilauge an der Luft den Indigokarmin liefert, beweist, dab 
sich die beiden SO,H-Gruppen in der 5,5’-Stellung befinden. 

Der technische ,,Indigokarmin“ stellt im wesentlichen das Dinatriumsalz der 
Disulfonsiiure dar. Die blaue Farbe seiner wibrigen Loésung wird durch verdiinnte 
Alkalien in Griin und weiter in Gelb verwandelt. Diese Erscheinung beruht auf 
einer Anlagerung von Natriumhydroxyd (vgl. S. 297 die Anlagerung von Alkali- 
hydroxyd an Indigblau). 


Die indigoiden Stellungs-Isomeren des Indigblaus und die 
,2weikern-Chinone“, welche sich aus einem Indol-Komplex 
und einem anderen cyclischen Komplex aufbauen. 


Nachdem Batyrr. das Formelbild des Indigblaus klargelegt hatte, 
blieb dieser Farbstoff unter der groBen Schar bekannter organischer 
Verbindungen durch einen langeren Zeitraum hindurch fast ein Unikum 
hinsichtlich seiner Konstitution. Zwar war fiir das ihm isomere Indirubin 
von Baryer bereits eine &bnliche, nur durch Stellnngsverschiedenheit 
abweichende Struktur wahrscheinlich gemacht worden. Aber sonst kannte 
man — auSer den allernaichsten Derivaten des Indigblaus (Substitutions- 
produkten, Homologen u. dg].) — keine Verbindungen, die man auf Grund 
ihrer Struktur als Analoga hatte ansprechen diirfen. 

Hin und wieder tauchten dann in der Literatur Beschreibungen von 
Verbindungen auf, die — ohne der Indol-Gruppe anzugehéren — in 
ihrem Molekiil zwei Carbonyle auf zwei cyclische Komplexe in Ahnlicher 
Weise verteilt aufweisen, wie die beiden Carbonyle des Indigblaus in 
dem System aus zwei Indol-Komplexen. An solchen Verbindungen wurde 
stets die Kigenschaft intensiver Farbigkeit becbachtet. 

Ks ist nun das groBe Verdienst Paun FrrepLanprrs}, das Material 
an derartigen Beobachtungen unter Ausarbeitung allgemein verwend- 
barer Herstellungsmethoden in solcher Weise vermehrt und zusammen- 
gefaBt zu haben, daB das Indighblau fiir uns seit 1908 nicht mehr nur 
ein interessanter Einzelfall, sondern vielmehr der historisch erste und 
heute noch bedeutsamste Reprisentant einer grofen Kiérperklasse ist, 
deren Glieder. wir unter dem Sammelnamen .,Indigoide“ vereinigen. 
FRIEDLANDER wurde hierzu durch seine schon 8. 132 besprochene Ent- 


1 Vgl. besonders: B. 41, 772 (1908); 42, 1058 (1909). M. 29, 859 (1908). 
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deckung des aus zwei Thionapltthen-Kernen zusammengefiigten, so- 
genannten ,,Thioindigo“ (vgl. S. 139) gefiihrt. Das Gebiet, in das diese 
Entdeckung wies, wurde dann in den Laboratorien ‘der Farbenfabriken 
von technischen Gesichtspunkten aus eifrigst beackert; hiervon legt eine 
auBerordentlich umfangreiche Patent-Literatur Zeugnis ab. 

Das gemeinsame konstitutionelle Merkmal der ,,Indigoide“ ist, wie 
schon an friiheren Stellen (vgl. S. 141, 286) mehrfach erwahnt wurde, 
die Atomgruppe: 

Ome) 
als Bestandteil eines Systems, das sich in der durch die punk- 
tierten Linien angedeuteten Weise aus zwei cyclischen Komplexen 
zusammensetzt. Diese Komplexe kénnen heterocyclisch oder iso- 
cyclisch sein, wie die folgenden Beispiele zeigen: 


co 


CO co co _ 
Bh) § PEe a DIE Obes eae LE POP FEL EO SS 
I) CoH g Pa es DCH, If) CoH nH pe O=Ce* 0H, er 
ng 00 
HC C=C C,Hi. 
II) lee ya OCH 
HO-C\_ CH 
CH 
DaB jene Atomgruppierung: ; 
oes Soe 
ape 


sich als Bestandteil eines cyclischen Komplexes in den Parachinonen 
findet, wurde schon S. 286 hervorgehoben. Im Hinblick hierauf kann 
man die ,,Indigoide“ als ,.Zweikern-Chinone“ bezeichnen: chinon- 
abnliche Verbindungen, bei denen die beiden Chinon-Carbonyle auf zwei 
eyclische Kerne verteilt sind. 

Das am lingsten bekannte Beispiel eines isocyclischen ,,Zweikern- 
cbinons“ ist das Cérulignon (vgl. Bd. II, ‘Tl. II): 
_& 2CO-OH,): CH. ~ OCH: Cu-UH 
00 KOCH) :CH eS HCO: CH i 
es enthilt die beiden Carbonyle in para-Stellung zur Verkniipfungs-Stelle 
der beiden Ringsysteme, wihrend die ,,Indigoide“ sie in der ortho-Stellung 
enthalten. 

Es sind nun ferner Shnliche Verbindungen bekannt geworden, bei 
denen das eine Carbonyl sich zur Verkniipfungs-Stelle parastandig, das 
andere orthostiindig befindet, z. B.: 


IV) 


= ~ = 2 z . a . 
£ a aa pe a > Sd < 


en a oe 


Verschsaceme Untertiaawen der Zeeibsrnchinow-Forkstof. 


Msn kann — einem Vorschlag von Dacxen? folgend — alle solehe 
Verbindungen unter Pe Se et -Zweikernchinon-Farbstoffe“ 
yasammenfassen. Innerhalb dieser Klasse unterscheidet man nach FRrep- 
LaxpER die drei Unterabteiongen: 

Indigoide (beide Carbonyle in oStellung), Beispiele: Formel I, Il 

und If faaf S. 315); 
Lignone? (beide CO im p-Stellung), Beispiel: Formel IV; — 
Indolignone (em CO im o, das andere im p-Stellung), Beispiel: 
Formel V. 

Um far die cimrelmen Vertreter Namen m hilden, erscheint es 
zweckmaBig. die Bezeichnungen der beiden mitemander verbundenen 
Ringsysteme im derjenigen Form, die sie bei Ersatz von CO----C< durch 
CH..--CH — dh. bei Riickfthrang anf den aromatischen Stammkorper — 
annehmen, mit der in Frage kommenden Klassen-Bezeichnung Indigo“, 
~Lagnon“ oder _Indolignen“ m vereinigen und auSerdem durch Ziffern 
anzugeben, welches Kohlenstofatora eimes jeden Ringsystems zur Ver- 
kniipfang dient. Die Anwendung dieses Prinzips* wird darch die folgen- 
den Basmele erlautert: 


BK gg OK as Bis-indol+2.2'}indigo, 


[ - 3.3'-Dimethoxy-[bis-naphthslin-(1.1’-lignon}, - 


Die Indigoide, welche aus Furan-, Cumaron-, Thiophen-, Thio- 
naphthen- und Pyrrol-Kermen durch Verknipfung miteinander oder mit 
isocychschen Komplexen mstande kommen, wurden schon an fraheren 
Stellen dieses Bandes (S. 79, 9697, 98—99, 129, 139142, 206—207) 


2 A. 362, 320 (1905) 

* Abgeleitet wom Trivialuamen des bekanntesten Vertreters ..Coralignon“. 
ee parce es egy ore 

1 
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teils erwihnt, teils ausfiihrlicher ‘besprochen. In diesem Kapitel liegt 
es uns nun ob, diejenigen Indigoide und Indolignone zu behandeln, zu 
deren Aufbau Indol-Komplexe allein oder in Verbindung mit isocyclischen 
Komplexen oder mit den im System unseres Lehrbuchs voraufgegangenen 
heterocyclischen Komplexen dienen. 

Von ihnen ist das Indigblau in den vorangegangenen Abschnitten 
dieses Kapitels ausfthrlich geschildert worden. Unter den vielen Syn- 
thesen dieses Farbstoffs wollen wir uns nun hier derjenigen durch 
Kombination von Isatinchlorid mit Indoxyl (S. 289) erinnern, weil ihre 
Variation uns zu den wichtigsten Bildungsweisen der ibrigen, hier 
zu besprechenden Indigoide! hiniberleitet. 

Man kann namlich statt des Indoxyls andere Kérper, die eine reak- 
tionsfahige Gruppe —CO-CH,— bzw. —C(OH):CH— in einem cyclischen 
Komplex enthalten, anwenden, so das 3-Oxy-thionaphthen (s. 8. 135), das 
Oxindol (S. 254), aber auch isocyclische Verbindungen wie 1.3-Diketo- 


hydrinden OK DOH, a- und 8-Naphthol, Resorcin usw. Ebenso 


wie Isatinchlorid reagieren andere Derivate des Isatins, die durch Aus- 
tausch seines ¢-Sauerstoffatoms entstanden sind, also Isatin-w-anil (S. 264), 
«-Thioisatin (S. 267), auch die O-Alkylather des Isatins. Beispiele: 


OHS >OH, + Clog CH, 


CO 

—t ee Sen . 

= HCl + CHK = CC yo cots (A); 
C(OH) 


aS H 
CO ii aneacecge am 
ee A 


= ©,H,-NH, + ee Pn ore sk 
eG 


In den Reaktionen dieser Art hat man also ein Mittel, um das 
Kohlenstoffatom des e-standigen Isatin-Carbonyls in indigoide Bindung 


1 Vgl. die S. 314 in der FuBnote zitierten Abhandlungen FrrepLinvers. 

Die Patent-Literatur bis 1912 vgl. in Frou. 8, 472, 484, 485, 487, 488, 1375 
(1908); 9, 5083—504, 583, 534, 593—604, 606—607, 609, 613, 1195, 1196 (1911); 10, 
452, 456—457, 479-482, 518—529, 531—534, 536—540, 542—550 (1913). 

Neuere Patente: Kattz & Co., D.R.P. 246581 (C. 1912, I, 1937); 254468 (C. 
1913, I, 357); 261980 (C. 1918, II, 465); 271519 (C. 1914 I, 1236). — Bapiscue 
Anitin- v. Soparasrix, D.R.P. 252387 (C. 1912, II, 1709); 254363, 254364 (C. 1913, 
I, 181, 132); 255691 (C. 1913, I, 481). — Bayer & Co., D.R.P. 258258 (C. 1913, I, 
1483). — Gusetiscu. Fr. Cuem. Inpustrie (Basel), D.R P. 263470 (C. 1913, II, 1004); 
270334 (C. 1914, I, 830); 277358 (C. 1914, II, 676). 

Im Folgenden wird im wesentlichen nur die Zeztschriften-Literatur zitiert. 
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treten zu lassen. Wendet man aber das Isatin selbst an, so tritt sein 
-stindiges Carbonyl — das Keton-Carbonyl (vgl. 8. 258—259) — in 
Wirkung, wofiir die schon mehrfach. erwahnte Indirubin-Bildung: 


CO —Co co —CO 
J SNH = Le ao SNH (C 
CHK pot + OCK CH, DNH = H,0+ CHK DC C¢ on SNH (0) 


das historisch erste Beispiel ist. Fir solche Kondensationen bietet sich 
nun ein weites Anwendungsfeld, wenn man das Indoxyl durch die oben 
erwahnten, ihm analog reagierenden Verbindungen oder das Isatin durch 
andere 1.2-Dicarbonyl-Verbindungen — #-Naphthochinon, Acenaphthen- 
chinon, Thionaphthenchinon usw. — ersetzt. Beispiele: 


rere —C0 co co 
CHK, CH, + 0CK eS : = H,0 +0, po Ke yp NH (D); 


—CO 
KoH® (E). 

Die Indigoide, die nach diesen Methoden zuginglich werden, sind 
durchgangig in den gebrauchlichen, niedriger siedenden Lésungsmitteln 
schwer léslich. Aus hochsiedenden Mitteln, wie Nitrobenzol, lassen sie 
sich in schénen, meist metallglinzenden, intensiv farbigen Krystallen er- 
halten. Sie sind sublimierbar, und die Farbe ihres Dampfes ist stets 
rot- bzw. gelbstichiger als die Farbe ihrer Lésungen. Mit alkalischen 
Reduktionsmitteln geben sie meist alkalilésliche Leukokérper, die an 
der Luft wieder die urspriinglichen Farbstoffe regenerieren. DemgemiB 
lassen sie sich als Kipenfarbstoffe! (vgl. S. 299) verwenden. 

Erwihnt seien besonders die folgenden Handelsmarken: 

Cibaheliotrop: Bromderivat des Indirubins; 

Alizarin-indigos: Halogenderivate des Anthracen-(2)-indol-(2’)-indigos; 

Helindonblau 3GN: Kondensationsprodukt aus reduziertem o-Oxyanthra- 

chinon und Isatin-e-anil oder Isatinchlorid; 

Cibagrau G, Cibaviolett B und 3B: Bromderivate des Thionaphthen-(2)- 

indol-(2’)-indigos; 

Thioindigoscharlach R: Thionaphthen-(2)-indol-(3’)-indigo, nebst seinen 

Bromderivaten: Thioindigoscharlach G@ und Cibarot G. 

Wahrend die Indigoide gegen Siuren sehr bestandig sind, kénnen 
sie durch Alkalien gespalten werden. Bei manchen erfolgt die 
Spaltung schon beim Erwirmen mit ganz verdiinnter Lauge, bei anderen 
erfordert sie lingeres Kochen mit 10-prozentiger Lauge. Ihr Verlauf 
entspricht der S, 251 (unten) erlauterten Spaltung des Indigblaus. Es ist 
also zunachst Addition von Alkalihydroxyd anzunehmen, worauf Zerfall 
in ein Ortho-Derivat der Benzoesiure und einen Oxyaldehyd eintritt?, z. B.: 


co —CO co 
CHC NHC + OCK at YS = H,0 + CHK yy C=O 
‘6 4 


_ CO-OH C(OH)_ 
p PUES 7 
HONE CHL or + HOC-0< ono: , 


' Vgl. dazu Boun, B. 43, 995—997 (1910). 


> Vgl.: Frrevrinper, M. 29, 367—370 (1908). B. 41, 1035 (1908). — Frrep- 
LANDER, SCHWENK, B. 43, 1973—1975 (1910). 
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Unter den éinzelnen Vertrétern sind hier in erster Linie die- 
jenigen aufzufihren, welche ausschlieBlich aus Indol-Komplexen bestehen. 
Ks ist leicht ersichtlich, daB die indigoide Verkniipfung zweier Indol- 
Komplexe zu drei Struktur-Isomeren fiihren kann: 


co ~CO 
WA oS — 
1) ies oe Coy OH, «ID HNC 4 aa’ OG NE. 


CO 
I) CH ug C= sete 7. >NE, 

von denen I und II symmetrisch, III unsymmetrisch konstituiert ist. 
Die Formel I kommt. dem schon ausfihrlich geschilderten Indigblau 
zu; hier haben wir nun seine beiden Isomeren kennen zu lernen. 

Von diesen ist dasjenige der Formel JI — Bis-indol-(3.3’)-indigo 
— erst vor wenigen Jahren darch Want und Bacarp? entdeckt worden. 
Sie erhielten es durch Kondensation von Oxindol mit Isatin: 


—CO 
HNC - ot + + 00K ONE = HO +N, = 04 NH 


beim Erwirmen in ease. dem etwas konzentrierte Salzsiure zugesetzt 
war, und nannten es Iso-indigotin. Es krystallisiert aus heifem Methyl- 
alkohol, worin es sehr schwer léslich ist, in granatroten Nadeln mit 
gelblichem Reflex und wird im Gegensatz zum Indigblau und Indi- 
rubin (s. u.) von alkalischer Natriumhydrosulfit-Lésung nicht 
reduziert. 

Viel langer bekannt und eingehender untersucht ist die unsymme- 
trisch konstruierte Verbindung der Formel III: Bis-indol-(2.3’)- 
indigo, die heute meist Indirubin? genannt wird, in der Alteren 
Literatur zuweilen auch als Indigpurpurin “bezeichnet ist. Scauncx 
entdeckte sie 1856 unter den Stoften, welche sich bei der Verarbeitung 


2 


1 Bl. [4] 5, 1039 (1909). — Derivate: Want, Bacarp, Bl. [4] 15, 329, 339 
(1914). — Srorf, B. 47, 2121 (1914). 


> Scuuncg, J. 1858, 468. B. 12, 1220 (1879). — Basyer, Emmerzixe, B. 3, 
515 (1870). — Banyer, B. 12, 457 (1879); 14, 1745 (1881); 16, 2200 (1883). — 
Forrer, B. 17, 975 (1884). — Scuuncx, Marcutewski, B. 28. 539, 2525 (1895). — 


Fasat, “Mitteilungen des Technolog. Gewerbe-Museums Wien, N. F. 5, 307 (1895). — 
Kiey, R. 19, 16 (1900). — Bapiscue Anmin- v. Soparasrik, D.R.P. 108128 (C. 1900, 
I, 1056). — Marziarp, C. r. 182, 990 (1901); 134, 470 (1902). BI. [3] 29, 756 (1903). 
[4] 5, 1153 (1909); [4] 9, 202 (1911). H. 41, 445, 451 (1904). — Vavsex, Ch. Z. 25, 
726 (1901). C. 1902, I, 936. — Exxincer, H. 41, 29 (1904). — Porcuer, Bl. [4] 5 
531, 539 (1909). — Want, Bacarp, BI. [4] 5, 1043 (1909); [4] 7, 1090 (1910); [4] 9, 
56, 547 (1911); [4] 15, 333, 341 (1914). — Tomas, Buoxam, A. G. Perkin, Soc. 95, 
824 (1909). — A. G. Perkin, Soc. 95, 847 (1909). — Bonn, B. 48, 997 (1910). — 
Broxam, A. G, Perxiy, Soc. 97, 1460 (1910). — P. Friepvanper, Scawenx, B. 43, 
1971 (1910). — Errincer, P. Friepiinver, B. 45, 2081 (1912). 

Uber Anile des Indirubins s.: Pummerer, Gorrier, B. 43, 1378, 1384 (1910). 


— Pommermr, B. 44, 346 (1911). 
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des Pflanzen-Indicans auf Indigo bilden, als Begleiter des Indigotins 
(vgl. S. 287—288). Baryrr gewann sie zuerst kiinstlich in Mischung mit 
Indigblau bei der Reduktion des Isatinchlorids (vgl. S. 253, 282) und 
lehrte dann ihre glatte Synthese durch Kondensation von Indoxyl mit 
Isatin (in Alkohol durch Natriumcarbonat) kennen, die sich auf 8. 318 
in Gleichung C formuliert findet (iber Verwendung dieser Reaktion 
zuia Nachweis und zur quantitativen Bestimmung des Indoxyls vgl. 
S. 247 u. 248). Aus dieser Bildung leitete BaryEr die noch heute 
geltende Strukturformel des Indirubins ab, fiir die in den letzten Jahren 
Waut u. Bagarp weitere wichtige Argumente beigebracht haben. Sie 
erhielten namlich das Indirubin auch aus dem Oxindol (S. 254), indem 
sie es mit Isatinchlorid oder mit O-Methyl-isatin (S. 262) kondensierten; 
letztere Reaktion: 


| —CO. 
CH >C-0-08, + HCC OH, >NH 


= CH,-OH + OH yy Om OKG gy NE 


verlauft fast glatt in der Kalte, wenn man die Komponenten in einem 
Gemisch von Essigséureanhydrid und Benzol lést und ein wenig kon- 
zentrierte Schwefelsiure hinzufiigt. Da nunmehr also das Indirubin 
durch glatte Reaktionen sowohl aus dem Indoxyl (Gleichung C auf S. 318) 
wie aus Oxindol aufgebaut wurde, die kondensationsfahige Methylen- 
gruppe des Indoxyls aber in a@-Stellung, diejenige des Oxindols in 
6-Stellung sich befindet, so kann kein Zweifel dariiber herrschen, daB 
an der Verkuppelung der beiden Indol-Komplexe zum Indirubin-Molekil - 
der eine mit seinem «-Kohlenstoffatom, der andere mit seinem #-Kohlen- 
stoffatom beteiligt ist, d. h. daB das Indirubin die unsymmetrische 
Forme! III (S. 319) besitzen muB. 

Man hat dem Indirubin besonders deshalb viel Beachtung zugewandt, 
weil es stets als Nebenprodukt des Indigotins auftritt, wenn man Indoxyl 
oxydiert, also sowohl bei Bereitung des ,,natiirlichen“ wie des ,,synthe- 
tischen“ Indigos (vgl. 8. 246, 287, 295—296). Dieses Auftreten wird dadurch 
bedingt, daB — wie schon mehrfach hervorgehoben wurde — ein Teil 
des Indoxyls zu Isatin ,,iberoxydiert wird, worauf das Isatin mit noch 
unverindertem Indoxyl sich gemaB Gleichung C (S. 318) kondensiert. 
Da nun das Indirubin selbst als Farbstoff bedeutungslos ist (iber Ver- 
wendung seiner Bromderivate s. Cibaheliotrop, S. 318), so muB man be- 
strebt sein, die Bedingungen seiner Bildung bei der Oxydation des 
Indoxyls méglichst zu vermeiden (vgl. dazu S. 296). 

Indirubin krystallisiert aus Anilin in schokoladenbraunen Nadelchen 
mit schwachem Metallglanz;; von Alkohol und anderen organischen 
Lésungsmitteln wird es mit kirschroter Farbe aufgenommen. Ein gutes 
Lésungsmittel fiir Indirubin, das auch fiir dessen quantitative Bestimmung 
in den kauflichen Indigo-Sorten dienen kann, ist Pyridin. Konzentrierte 
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Schwefelsdure lést Indirubin zunachst mit schmutzig braunvioletter Farbe; 
beim Erhitzen wird die Farbe bedeutend heller und feurig kirschrot 
unter Bildung einer Sulfonsiure. 

Wenn man Indirubin mit Zinkstaub und Alkali reduziert, so erhilt 
man leicht eine ,,Kiipe“, mit der rotviolette Farbungen erzielt werden 
-kénnen. LaBt man aber die Kiipe stehen, so unterliegt sie einer Ver- 
anderung, und nach einigen Tagen gibt sie blaue Farbungen. Es scheint 
hiernach, daB sich bei der alkalischen Reduktion zuniachst eine Leuko- 
verbindung des Indirubins bildet, die an der Luft wieder Indirubin 
zurickliefert, daB aber diese Leukoverbindung eine weitere Verinderung 
vermutlich unter Bildung von Indoxyl erfahrt, welches dann an der Luft 
- Indigblau entstehen 1a8t. — Kocht man Indirubin mit Zinkstaub und 
Wisessig, so bildet sich ebenfalls zunichst ein Reduktionsprodukt, das 
auf Zusatz von Wasser und Alkali Indirubin zuriickliefert. Bei langerem 
Kochen aber entsteht ,,Indileucin“ (C,,H,,ON,?) — eine farblose, 
krystallisierbare, gegen, 260° unter Zersetzung schmelzende Substanz, 
deren eisessigsaure Lisung mit Kisenchlorid eine gelbgriine Farbung gibt. 

Eine Substanz, die ihrer Struktur nach wahrscheinlich als ein halbseitig 
reduziertes Indirubin aufzufassen ist: 


Co —CH. 
CieHON, = CoH, OHO, > N: 
64 


entsteht, wenn man Indoxyl der Selbstkondensation durch Alkali unterwirft und 
das Kondensationsprodukt oxydiert. Sie wird ,,_Indoxylrot“ genannt, bildet dunkel- 
rote Nadelchen und schmilzt unter Zersetzung bei 212°; Wolle wird aus ihrer Kiipe 
in rotvioletten Ténen angefarbt'. 

Von den Indigoiden aus einem Indol-Kern und einem isocyclischen Kom- 
plea? sei der Acenaphthen-(1)-indol-(2’)-indigo: 


\_co 


) =< | oO 
CR 


erwihnt, der quantitativ aus Indoxyl und Acenaphthenchinon erhalten 
werden kann*, Er krystallisiert in feinen kupferroten Nadeln; seine 
Lésungen sind rotviolett, sein Dampf rétlich orange. Besonders be- 


1 Vgl. Baviscue Aniin- v. Soparasrik, D.R.P. 254364 (C. 1913, I, 1383); 
255691 (C. 1913, I, 481). 

24 %xy-benzol-(1)-indol-(2’)-indigo (aus Resorcin und Isatinchlorid) und 
ihnliche Indigoide: P. FrirepLinper, Scuutorr, M. 29, 387 (1908). 

Naphthalin-indol-indigos und Derivate: P. Frieprinper, B, 41, 775, 
1035 (1908). — Bezpzix, P. Friepiinper, M. 29, 378 ff. (1908); 30, 275, 276 (1909). 
— Ena, Z. Ang. 27, 147 (1914). 

Inden-indol-indigo: Ferix, P. Friepuanper, M. 31, 60 (1910). 

Anthracen-indol-indigos: Brzpzix, P. Frieprinper, M. 30, 871 (1909). 

Aceanthren-indol-indigo: Lresermann, Zsorra, B. 44, 853 (1911). 

8 Bezpzix, P. Frieptinper, M. 29, 385 (1908). — Gros, B, 41, 3332 (1908). 

MryBR-JAcopson. org. Ch. IIs. (1.u.2.Aufl.) 21 (November 1914) 
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merkenswert ist, daB er nicht — wie die meisten Indigoide — mit 
alkalischen. Reduktionsmitteln eine schwach gelb gefarbte, sondern eine 
intensiv violette Kiipe liefert, die auch die Faser zunachst kraftig 
blauviolett anfarbt; an der Luft geht dann die Farbung in das rot- 
stichige Violett des indigoiden Farbstoffs tiber. 

Als Repriisentant der Indoliynone (vgl. 8. 316) mége das 3-Oxy-naphthalin-(1)- 


. indol-(2’)-indolignon' 00 A noone =< Os H, aufgefiihrt werden, 
das aus 1.2-Dioxy-naphthalin durch Einwirkung von Isatinchlorid in warmem Benzol 
entsteht, metallglinzende braune Nidelchen bildet und sich in heiBem Alkohol und 
Eisessig mit violetter Nuance ldst. 

Unter den Indigoiden aus einem Indol-Kern und aus eimem anderen 
heterocyclischen Komplex der in diesem .Lehrbuch an friheren Stellen 
schon besprochenen Gruppen? ist besonders der Thionaphthen-(2)- 
indol-(3')-indigo® C,H,< 90 >0—0< 64 > 

“6 
schon 8S. 318 erwahnt wurde — als Farbstoff unter dem Namen ,,Thio- 
indigoscharlach R“ Verwendung findet. Er wird durch Kondensation 
von 8-Oxy-thionaphthen (S. 1385) mit Isatin (s. Gleichung D auf S. 318) 
dargestellt. Auch entsteht er durch Kondensation von Thionaphthen- 
chinon (S. 137) mit Oxindol: 

—CO 


co co 
pty y mas wa SN Piel J 
OH” q > 00 + +H,CC 0,H NH = HO + CH OCC, NBG 


NH wichtig, der — wie 


diese Bildung ist theoretisch insofern bemerkenswert, als sie zeigt, daB 
das Thionaphthenchinon mit seinem @-Carbonyl bei der indigoiden Kon- 
densation in Reaktion treten kann (vgl. auch die Bildung von Cibar- 
scharlach G auf S. 142; vgl. dagegen ein anderes Verhalten in Gleichung E 
auf 8. 318), waihrend das ahnlich gebaute Isatin stets mit dem #-Carbonyl 


= 


1 Bezpzix, P. Friepnanper, M. 30, 274 (1909). — Anthracen-(9)-indol-(2’)- 
indolignon: Berzpzi, P. Frepiinper, B. 42, 1061 (1909). 

* Derivate von Cumaron-indol-indigos: P. Frieptinper, Riépt, B. 29 
1752 (1896). — Feverstew, Brass, B. 37, 827 (1904). — Fries, Fincg, B. 41, 4294 
(1908). — Fenix, P. Frieppinper, M. 31, 63 (1910). 

5-Phenyl-[Thiophen-(2)-indol-(8’)-indigo]: P. Frreptanper, Kre.pastnsxt, 
B. 45, 3396 (1912). 

5-Methyl-4-carbithoxy-[Pyrrol- (2)-indol-(2’)-indigo]: Brnary, -SrvBEr- 
mann, B. 46, 1364, 1369 (1913). 

& vue C. 1907, II, 1665. — Bezpzix, P. FrrepLinper, M. 29, 376 (1908). — 
P, FriepLAnpEr, Sean B. 43, 1974 (1910). — Want, Bacarp, BI. [4] 15, 336 (1914). 

Stellungsisomere Thionaphthen-indol-indigos: P. Frreprinper, B. 
41, 776 (1908). — Bezpztx, P. Frreprinper, M. 29, 375, 877 (1908). — Marscwatx, 
B. 45, 1482, 1485 (1912). J. pr. [2] 88, 232, 245, 247 ff. (1913). — Enar, Z Ang. 
27, 147 (1914). 

Selenonaphthen-indol-indigos: Lesser, R. Weiss, B. 45, 1839. (1912); 
46, 2652, 2653 (1913). — Lesser, Scuéruer, B. 47, 2305 (1914). 
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reagiert eel die Indirubin- -Bildung, Gleichung C, S. 318 und die Bildane 
von Isoindigotin §. 319). Der Thioindigoscharlach krystallisiert aus. 
heiBem Nitrobenzol in zentimeterlangen -oten Nadeln; seine Lésungen 
sind gelbstichig rosa. Er schmilzt noch nicht bei 270°; bei starkem 
Erhitzen liefert er fast ohne Zersetzung einen orangegelben Dampf. Mit 
alkalischer Hydrosulfit-Lésung entsteht eine schwach gelbliche Kiipe, 
aus der Textilstoffe in sehr echten scharlachroten Nuancen angefarbt 
werden. Beim Erwairmen mit alkoholischem Natron wird der Thioindigo- 
scharlach in Thiosalicylsiure und Oxindol-aldehyd gespalten (vgl. die 
Formeln auf S. 318 unten). 

Wenn man 3-Oxythionaphthen mit Isatin-c-anil in heiBem Alkohol bei Gegen- 
wart von Natriumhydroxyd zusammenbringt, so erfolgt Kondensation zu Thio- 
indigoscharlach-2’-anil'. Diese Verbindung tritt in zwei Modifikationen auf, 
denen wahrscheinlich die desmotropen Formeln: 


N-C,H, NH-C,H, 
C,H. KE >O=0 oie “~ >NH und | 6,0 Ko 0=0c C— aN 
= pO Hy \c.H 
rot griinbraun 


zukommen (vgl. 8. 264 die &ahnlichen Erscheinungen beim Isatin-anil). Schiittelt 
man die Benzol-Lésung der griinbraunen Form mit zweifachnormaler Salzsiure, 
80 wird sie vollstaéndig als griinblaues Hydrochlorid gefallt, wahrend die rote Form 
hierbei zunachst nicht reagiert und erst bei langerer Sdurewirkung das blaue Hydro- 
chlorid liefert, dessen Zerlegung dann die griinbraune Base ergibt. Die rote Form 
wird also durch Sduren allmablich zur griinbraunen (basischen) Form umgelagert; 
umgekehrt wird die griinbraune Form in die rote durch Kochen mit Pyridin ver- 
wandelt. Beide Formen werden durch 3-Oxy-thionaphthen unter Abspaltung von 
Oxindol-anil in Bis-thionaphthen-(2.2’)-indigo iibergefiihrt. In diesem Vorgang: 


C,H; 
aa ALS 
OHO o< NH + HCY 2H. oS 
EI EL 
= 
oe ners neh s 5H, + HCC. >NH 


i CoH cE msl Feud 8 


tritt eine auffallende Reaktionsfihigkeit der indigoiden Kohlenstoff-Doppelbindung 
zutage. 


* 1 Pummerer, B. 44, 341, 351 (1911). 
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Zehntes Kapitel 


Kondensierte Pyrrol-Systeme. III (Schluf). 


(Phenylierte Indol-Kérper. — Di- und Triiudolyl-methan, Phenyl-indolyl-methan und 
Ahnliches. — ,,Naphthindole“, Carbazol usw. — Isoindol-Kérper. — Kondensierte 
Systeme mit mehreren Pyrrol-Kernen.) 

In den beiden vorangehenden Kapiteln ist das Indol mit seinen 
wichtigsten Abkiémmlingen behandelt worden. Doch ist das Gebiet der 
Indol-Kérper noch nicht erschépft. Es fehlen uns noch die Verbindungen, 
welche Indol-Komplexe mit anderen cyclischen Komplexen 
oder auch miteinander ,nichtkondensiert®% vereinigt ee vie 
ohne aber zu den ,,Indigoiden“ bzw. ,,Indolignonen“ (vgl. S. 314 
bis 316) zu gehéren. Sodann gibt es auBer dem Indol viele weitere 
»kondensierte“ Pyrrol-Systeme. 

Diese Verbindungsgruppen, innerhalb deren manche interessante 
Beobachtungen gemacht worden sind, sollen nunmehr einem kurzen Uber- 
blick unterzogen werden. Die Schilderung der mehrkernigen Pyrrol- 
Korper, die in Kap. 7 (S. 213 ff.) begonnen wurde, findet damit ihren 
AbschluB. 


A. Systeme, welche Indol-Kerne mit Benzol-Kernen durch 
Kohlenstoff-Bindung direkt, aber ohne Kondensation ver- 
einigt enthalten (Phenylierte Indol-Kérper). 


Die Bearbeitung hat sich hier fast ausschlieBlich auf solche Ver- 
bindungen erstreckt, deren Molekiile durch Eintritt von Phenyl in die 
yPyrrol-Hilfte* des Indol-Molekiils zustande kommen!, d.h. also auf 
die vier Stammkérper?: 


OHS C(CoHs 
SS » De 6 5 
L) CH SSC: CH; , MW) CA va SCH, 
C(C,H 
Ill) C,H (a Fs) S>C- C,H, » IV) anc Son 


a Sl Ni 6 6 oN 


bzw. ihre Abkémmlinge. 

Besonders die Verbindung der Formel I — 2-«Phenyl-indol® («-Phenyl- 
indol) — ist hiufig erhalten und weiter verarbeitet worden. Sie entsteht fast quanti- 
tativ nach der Fiscuerschen Indol-Synthese (S. 215 ff.) beim Erhitzen von Acéto- 


1 Uber einen Indigo, der sich von einem Ba- -Phenyl-indol ableitet, s. Reisserz, 
. 47, 680 (1914). 
® Uber N-Phenyl-indol s. S. 226. 
* Montav, B. 15, 2480 (1882); 18, 163 (1885); 21, 510 (1888). — E. Fisouer, 
A. 236, 133 (1886). — Picrer, B. 19, 1063 (1886). — L. Worrr,-B. 21, 124 (1888). 
— E.Fiscurr, Tu. Scumpr, B, 21, 1071, 1812 (1888). — Buiscurer, B. 25, 2860 
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phenon-phenylhydrazou mit Chlorzink. Ferner bildet sie sich aus Benzyliden- 
o-toluidin C,H,(CH,)-N:CH-C,H, beim Durchleiten durch glithende Réhren, aus 
Benz-o-toluid C,H,(CH,)-NH-CO-C,H; in reichlicher Ausbeute beim Erhitzen mit 
trockenem Natriumithylat (vgl. die analogen Bildungen von «-Methyl-indol und 
«-Diindolyl S. 231 u. 280), aus o-Nitro-desoxybenzoin bei der Reduktion [infolge von 
Wasserabspaltung aus o-Amino-desoxybenzoin C,H,(NH,)*CH,-CO-C,H,}. | Zuerst 
wurde sie als Produkt der Einwirkung von siedendem Anilin auf Phenacylbromid 
beobachtet; diese eigentiimliche, anfanglich falsch gedeutete Reaktion! ist dahin 
aufgeklirt worden, daB sie in den folgenden drei Phasen verliuft: 


a) C,H;-CO-CH,-Br+2H,N-C,U, = O,H;-CO-CH,-NH-C,H; + HBr, H,N-C,H; , 
b) C,H,-CO-CH,-NH-C,H, +H,N-C,H, = C,H,-C(:N-C,H;):CH,-NH-C,H, +H,0,— 
CH,- NH-C,H; 


tye “io 
e) OH; OX .0,H, H H,N-C,H; 
CH, Coy 
- OH, CGH, bzw. CoH CK >CH,- 


Das «-Phenyl-indol bildet farblose Schiippchen, schmilzt bei 187°, siedet un- 
zersetzt oberhalb 360°, gibt eine violettblaue Fichtenspan-Reaktion, wird leicht 
oxydiert und liefert bei der Reduktion mit Zinkstaub und Salzsiure ein Dihydrid 
(«-Phenyl-indolin, Schmelzp. 46°), das sich im Gegensatz zum a-Phenyl-indol 
selbst in verdiinnten Mineralsiuren lést. 

Das 3-Phenyl-indol? (3-Phenyl-indol) — Formel IJ, S. 324 — entsteht in 
normaler Reaktion nach der Fiscnerschen Synthese, wenn man das Phénylhydrazon 
des Phenyl-acetaldehyds C,H,;-NH-N:CH-CH,-C,H, mit alkoholischer Salzsidure 
‘behandelt.. Es schmilzt bei 88—89° und farbt einen mit alkoholischer Salzsiure 
getrinkten Fichtenspan erst gelb, nach einiger Zeit tief blauviolett. Erhitzt man 
es 15 Minuten mit 5 Tln. Chlorzink auf 170°, so verwandelt es sich 
quantitativ in das isomere 2-Phenyl-indol (s.0.). Infolge dieser bemerkens- 
werten Umlagerung® erhilt man das 2-Phenyl-indol direkt in abnormer Reaktion, 
wenn man das Phenylhydrazon des Phenyl-acetaldehyds nicht mit alkoholischer 
Salzsiiure behandelt, sondern mit Chlorzink schmilzt. Vgl. hierzu 8. 90 tiber dhn- 
liche Verhiltnisse bei den Phenyl-cumaronen. 

2.3-Diphenyl-indol* («,8-Diphenyl-indol) — Formel III, S. 324 — kann 
nach der Fiscuerschen Synthese aus dem Phenylhydrazon des Desoxybenzoins, 
ferner mit sehr guter Ausbeute aus Benzoin durch Erhitzen mit Anilin und salz- 
saurem Anilin: 

CoC. 4 COOH: 

*“\wH, CH(OH)-0,Hs 
(1892). — R. Brunex, A. 272, 206 (1893). — List, B. 26, 2452 (1893). — Piancuer, 
G. 28, II, 391 (1898). — Mavexune, B. 45, 1131 (1912). 

~ N-Methyl-Derivat: Dscaen, A. 236, 155 (1886), — Cuimann, B. 21, 2596 
(1898). — Ince, A. 253, 39 (1889). 

N-Phenyl-Derivat: Priur, A. 239, 222 (1887). 

1 Vgl. auch: Hert, County, B. 37, 866 (1904). — Hext, H. Bauer, B. 37, 872 (1904). 

2 E. Fiscuer, Tu. Scummpz, B. 21, 1811 (1888). — Ince, A. 253, 35 (1889). 

8 Uber einen Fall, in dem Phenyl umgekehrt, also von der 2- in die 3-Stellung 
wandert, s. S. 328. 

4. Fiscuer, A. 236, 135 (1886). — Biscuier, Frreman, B. 26, 1336 (1893). — 
Japp, Murray, Soc. 65, 889 (1894). — Lacuovicz, M. 15, 402 (1894). — M. B. Ricuarps, 
Soc. 97, 978 (1910), 


eos 
= 0H< wee eats + 2H,0 
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bereitet werden. Es bildet farblose Krystalle, schmilzt bei 123—124°, siedet unter 
17mm Druck bei 272—275°, verbreitet selbst beim Kochen mit Wasser keinen 
Geruch, zeigt in seinen Lésungen eine schén blaue Fluorescenz und farbt den 
Fichtenspan nicht. Sein Pikrat C,,H,,N,C,H,O,N, ist ziegelrot und schmilzt bei 
154° unter Zersetzung. 

3.3-Diphenyl-indolenin — Forme! IV, S. 324 — ist an sich noch nicht be- 
kannt. Derivate s. S. 329. 

Interessanter als die Stammkérper selbst sind einige Derivate, 
weil sie Typen reprasentieren, welche unter den nichtphenylierten Indol- 
K6rpern bisher teils noch nicht bekannt sind, teils weniger eingehend unter- 
sucht worden sind. Besonders von dem leicht zuganglichen «-Phenyl- 
indol kennt man bemerkenswerte Abkémmlinge in gréBerer Zahl. 

Zunachst ist hier ein eigenartiger, sehr glatt verlaufender Bildungs- 
vorgang zu berichten, der sich beim Liésen von q@-Benzoin-oxim in 
kalter konzentrierter Schwefelséure vollzieht, und dessen Erzeugnis 
C,,H,,ON héchstwahrscheinlich gema8 der Gleichung: 


CH(OH H 
C,H, ( ~ C-C;H, —H,O = CHK OUS NO Cols 
OH OH 


als N-Oxy-a-phenyl-indol! aufzufassen ist. Die Verbindung bildet 
kleine, gelbe, glanzende Nadeln, schmilzt bei raschem Erhitzen gegen 
175° zu einer gelben Fliissigkeit, die sich dann unter starker Gas- 
entwicklung in eine teerartige Masse verwandelt, und lést sich rasch in 
verdiinnter Natronlauge. Sie wird von Zinkstaub in siedendem Kisessig 
leicht zu «-Phenyl-indol reduziert und gibt bei der Oxydation mit Kalium- 
permanganat in Alkali Benzoyl-anthranilsiure C,H,(CO,H)-NH-CO-C,H, 
und o-Nitroso-benzoesdaure. Bei der Riiwirkig yon Jsoamylnitrit in 
Natriumathylat reagiert sie im Sinne der desmotropen Formel eines 
_ 2-Phenyl-indolenin-N-oxyds C,H, Negercres H, und liefert das 
8. 327 at zu besprechende 3-Isonitroso-2-phenyl- ‘indolenin - - N-oxyd 


OH aroma C,H, - 


Den : ae 241 beschriebenen Derivaten des w-Methyl-indols in bezug 
auf Bildung ganz analog, aber in ihrem Verhalten geese es unter- 


sucht? sind das 3-Isonitroso-2-phenyl-indolenin C Hee oo ee: C,H, 


1 E. Fiscuer, Hiirz, B. 28, 585 (1895). — E. Fiscuer, B. 29, 2062 (1896). — 
Anaeut, Ancetico, R. A. L. [5] 18, I, 256 (1904); 15, II, 761 (1906). 

* Monta, B. 15, 2487 (1882). — E. Fiscuzr, Tu. Scumipr, B. 21, 1078 (1888). 
— Srica, Aneexico, G. 29, II, 51 (1899). — Anaeti, Anoztico, G. 30, II, 268 (1900). 
— Casreviana, v’Anceto, G. 36, II, 59 (1906). — Ancrxi, More, R. A. L. [5] 17, I, 
697 (1908). — Kars, Bayer, B. 45, 2157 (1912). — Axessanpri, R. A. L. [5] 22, II, 
150, 227 (1913). 
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und das 3-Nitro-2-phenyl-indot C oe sae 
Verwandlungen des Isonitroso-Kérpers (Schmelzpunkt unter Zersetzung: 
ca. 258°) ist zu erwahnen, daB er bei der Oxydation mit Kaliumper- 
manganat zunichst den Nitro- Korper, dann Benzoyl-anthranilsdure liefert, 
und daB Athyljodid aus seinem Natrium- und aus seinem Silbersalz den 
gleichen Athylather (orangerote Krystalle, Schmelzp. 42°) erzeugt, der 
bei gelinder Reduktion mit Zinkstaub in alkoholisch-essigsaurer Lisung 
das Athyl wieder abspaltet und in 3-Amino- 2-phenyl-indol (gs. u.) iiber- 


geht, also die Struktur C,H,< ac ue) Ms eee Hs) So. C,H, besitzen muB. Inter- 


CC, 1s be Von den 


essant ist auch die cones Umlagerung“, die bei der Ein- 
wirkung von Phosphorpentachlorid auf den in Ather suspendierten Iso- 
nitroso-Kérper eintritt und zum 2-Phenyl-chinazolon-(4) fihrt: 


Ce ee COM NH 
C,H Ce i , 
. ea > = x70 CH 


Das 3-Isonitroso-2-phenyl]-indolenin-N-oxyd!, dessen Entstehung 
durch Nitrosierung von \-Oxy-a-phenyl-indol S. 326 erwihnt wurde, bildet 
glanzende orangegelbe Krystillchen, schmilzt unter Zersetzung bei 240° 
und wird beim Erhitzen mit absolutem Alkohol auf 160° zu 3-Iso- 
nitroso-2-phenyl-indolenin reduziert. Die gleiche Reduktion erleidet es 
in alkalischer Losung beim Kochen mit Hydroxylamin oder Hydrazin. 
Durch Oxydation mit Chromsaure in Hisessig geht es in 3-Oxo-2-phenyl- 
indolenin-N-oxyd (S. 328) itber: 


C(:N-OH) _00— 
Hex SS 
CHK yy, a Ce Cg Heyy, oF Se. -C,H, 


Sowohl aus dem 3-Isonitroso-2-phenyl-indolenin, wie aus dessen eben be- 
schriebenem NV-Oxyd gewinnt man durch Reduktion mit Zinkstaub in alkoholisch- 
essigsaurer Lésung das 3-Amino-2-phenyl-indol?: 


C(NH; _-CH(NH,) 
Ci eae C-C.H, baw. OH. Sepa C,H; 


— farblose Schiippchen vom Schmelzp. 180° (unter Zersetzung). Bemerkenswert ist 
besonders seine Oxydierbarkeit zu 3-Imino-2-phenyl-indolenin (Formel III auf 8. 328). 
Aus diesem Amin entsteht in essigsaurer Lésung durch Nitrit® das 3-Diazo- 


= 
2-pheryl-indol GH eon, (vgl. dazu S. 209) — orangegelbe Prismen 


1 Anoet1, Angetico, R. A. L. [5] 13, I, 256 (1904); 15, II, 762 (1906). 

2 E. Fiscner, Tu. Scumpr, B. 21, 1074 (1888). — Casreriana, p’ANGELO, G. 
39, II, 59 (1906). — Anerti, Moretu, R. A. L. [5] 17, 1, 699 (1908). — Kats, Bayer, 
B. 45, 2157 (1912). 

8 Castertana, p’AneeLo, G. 36, II, 56 (1906). 

Uber Benzolazo-«-phenyl-indol und iihnliche Azokérper s.: Méutav, B. 
15, 2490' (1882). — Pxrancuer, Soncini, G. 32, II, 462 (1902). 


328 3-Oxo-2-phenyl-indolenin und sein N-Oxyd. 
von charakteristischem Geruch, Schmelzp. 115°, am Licht oot verinderlich. Es 
wird von Aluminium-Amalgam zu’ Ammoniak und Phenyl-indol reduziert, ist 
gegen konzentrierte Schwefelsiure sehr bestindig, wird aber bei fortgesetztem 
Kochen ae 25-prozentiger Schwefelsiure unter Bildung von ,,Azo-phenylindol“ 


cre >0-0,H, B, | (reduzierbar zu 3-Amino-2-phenyl-indol) zersetzt. 
N 3 

Besondere Beachtung verdienen unter den Derivaten des «-Phenyl- 
indols das 3-Oxo-2-phenyl-indolenin (,,¢-Phenyl-indolon“) — 
Formel I, s. u. — und sein W-Oxyd (II): 


co _00— 
1) CH PC: CoHs ID) CH, oP iM 3 es 


Von diesen Verbindungen! erhalt man die erstere, wenn man das 
3-Amino-2-phenyl-indol (S. 327) in Benzol mit Bleisuperoxyd oxydiert 
und das so entstandene Imid (III) mit kalter rauchender Salzsiure 
tibergieBt: 


CH(NH (NH 
C,H, 5 bese Cn, > ap Ose we S0-0,0, 
co 
—> CoH OO: Colls 


Das ,,Phenyl-indolon* bildet tief scharlachrote Krystalle (Schmelzp. 
102%, deren verdiinnte Lésungen orangegelb sind. Es lagert je 1 Mol. 
Methylalkohol, Ammoniak oder Natriumbisulfit zu hellgelben Additions- 
produkten an, die wohl entsprechend dem Typus der Formel IV zu 
deuten sind. Mit Chlorwasserstoff aber vereinigt es sich zu einem 
Hydrochlorid, fiir welches in Anbetracht seiner tiefroten Firbung und 
leichten Dissoziation die Formel V zu wihlen ist: 


co C,H co 
SC ee 6 6a 
IV) OH SAE CS OCH,’ V) CH< > C-C,H, . 
Ze 
Hu Cl 


Beim Erwarmen mit verdiinnter alkoholhaltiger Natronlauge wird das 
Phenyl-indolon allmahlich unter Entfarbung aufgelist; dabei erfolgt 
unter Wanderung eines Phenyls (ahnlich wie bei der Benzils’ure-Um- 
lagerung) Bildung von 3-Phenyl-dioxindol (VI): 


poo Jools C(OH). C,H; 


ee Jo, 
‘ a aaa 7 
; 0-C,H, CHK > e > VI CHC Sco 


*‘\ nF 


Wie das 3-Isonitroso-2-phenyl-indolenin (S. 326) als das Oxim der 
eben beschriebenen Verbindung erscheint, so gehért das S, 327 auf- 


1 Vgl.: Axozt, Ancetico, R. A. L. [5] 13, I, 255 (1904); 15, H, 765 (1906). — 
Anoett, Morexut, R. A. L. [5] 17,1, 701 (1908). — Premrer, B. 45, 1819 (1912). — 
Kats, Bayer, B. 45, 2150 (1912). 
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gefiihrte 3-Isonitroso-2-phenyl-indotenin-N-oxyd als Oxim zu dem Oxo- 
N-Oxyd der Formel (II) (S. 328), und es wurde schon S. 327 mitgeteilt, 
da8 durch Oxydation sich seine Isonitroso-Gruppe gegen Sauerstoff aus- 
tauschen laBt. Das so entstehende 3-O0xo0-2-phenyl-indolenin-N-oxyd 
(Formel II, S. 328), das auch als 2-Phenyl-isatogen bezeichnet werden 
kann (vgl. iiber andere ,,JIsatogen“-Kérper S. 278, 279, 309) erinnert in 
seinen Higenschaften an die Chinone. Hs krystallisiert aus Alkohol in 
glanzenden scharlachroten Blattchen, schmilzt bei 186°, ist sublimierbar, 
verfliichtigt sich mit den Dampfen von Benzol, Alkohol usw. und reizt 
stark die Schleimhaute. Bei der Einwirkung von Hydroxylamin entsteht 
3-Isonitroso-2-phenyl-indolenin (S. 327); es erfolgt also Oximierung am C 
und Reduktion am N. Sehr interessant ist die glatte Bildung seines 
6-Nitro-Derivates beim Belichten von 2.4-Dinitro-u-chlor-stilben in 
Pyridin-Lésung, die wohl iiber die Zwischenstufe des 2.4-Dinitro-tolans 
verlauft: 
cpa COL CHC. «40s a COOH: 

> 


on _lLno, ow Eno, 


Umlagerung > co 
es C,H; 


O 
(vgl. dazu S. 293 die Bildung von Pusatogen aus Dinitro- diphenyl: 
butadiin). 

Die Derivate des pPheAy indole’ kénnen hier iibergangen werden. 
Dagegen mu8 noch: darauf hingewiesen werden, daf sich Abkémmlinge des 
3.3-Diphenyl-indolenins aus Isatin? bei der Kondensation mit aromatischen 
Kohlenwasserstoffen (wie Toluol), Phenolen oder tertidiren Aminen in Gegenwart 
von konzentrierter Schwefelsiure bzw. anderen Kondensationsmitteln bilden (vgl. 
dazu S, 258—259). Das derart gemi8 der Gleichung: 


CO —C(C,H,-OH), 
CH 69 + 2C.H.-OH = H,0 + C,H, z 60 

H NH 

entstehende ,,Phenol-isatin“ [2-Oxo-3.3-bis-(p-oxy-phenyl)-indolin] krystalli- 
siert aus Chloroform in weifen Nadeln, schmilzt bei 260—261° und wird von 
alkalischer Kaliumferricyanid-Liésung (unter Aufspaltung des Pyrrol-Rings und 
Hydroxylierung des aus dem Isatin stammenden Benzol-Kerns) zu o-Amino-aurin: 


C,H,-OH Ce CoH OH 
HO-C.H,C ao ioe O:0HC Ce 
2 2 


oxy diert. 


1 Vgl. z. B.: K. Brunner, M. 18, 547 (1897). — M. Kony, M. 31, 750 (1910). - 
— M. Konan, Osrerserzer, M. 32, 909 (1911); 34, 1748 (1913). — Muza, Reptics, 
B. 44, 3605 (1911). 

2 Vgl.: Bazyer, Lazarus, B. 18, 2638, 2641, 2642 (1885). — C. Liepermann, 
Danaa, B. 40, 3588 (1907). — Danaiza, C. r. 149, 793 (1909). C. 1910, I, 1148. 
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B. Systeme, welche durch ,indirekte Vereinigung von Indol- 
Kernen miteinander oder mit Benzol-Kernen ohne Konden- 
sation der Kerne hervorgehen. 


Die unter diese Uberschrift gehdrigen Verbindungen verdanken ihre 
Entstehung gréBtenteils der Reaktion von Indol-Kérpern mit ali- 
phatischen oder aromatischen Aldehyden bzw. Ketonen. 

Mehrfach untersucht wurde die Kondensation des «-Methyl-indols 
mit aliphatischen Carbonyl-Verbindungen! (vgl. S. 231), durch welche 
man zu Homologen des an sich nicht bekannten Di-6-indolyl-methans 
gelangt. So entsteht dessen 2.2’u-Trimethyl-Derivat [Athyliden- 
Bre nee 


C,H, oe 


ra 
ok pose 


aus o-Methyl-indol und Paraldehyd beim Erhitzen mit etwas Chlorzink 
auf dem Wasserbade. Es bildet farblose Krystalle, schmilzt bei 191°, 
destilliert fast unzersetzt, lést sich in konz. Salzsiure leicht und farbt in 
dieser Lésung den Fichtenspan stark rot. 

Als 2.2’-Dimethyl-Derivat des 8-Indolyl-8’-indoliden-methans? ist héchst- 
wabrscheinlich eine Verbindung aufzufassen, die man aus 2-Methyl-indol durch 
Stehenlassen mit wasserfreier Ameisensiure: 


_ CH 


2C, a eae ‘SC-CH, + HO.CHO 


ci 
= 2H,0 + CHK SG .OH, CHly CC Cull 


als ameisensaures Salz C,,H,,N,,2CH,O, (rote Nadeln vom Schmelzp. 204°) 
gewinnt. Die freie Base ist ein orangegelbes Pulver, schmilzt bei 230° und lést 
sich in Eisessig mit dunkelroter Farbe. Die Salze mit Mineralsiuren enthalten 
nur ein Aquiv. Sdure und sind feurig rot. Die Salze firben Wolle und Seide 
orangegelb. 

Aus Indol-f-aldehyd und «-Methbyl-indol-@-aldehyd (S. 251) erhalt man durch 
Erhitzen mit m&Big konzentrierten Siiuren unter Abspaltung von Ameisensiure rote 
Farbstoffe*, welche als Abkémmlinge des Tri-8-indolyl-methans gcdeutet werden. 
Durchsichtiger ist die Bildung eines Triindolyl-methan-Derivats durch Kondensation 
von a-Methyl-indol-6-aldehyd mit a-Methyl-indol in alkoholischer Lésung bei Gegen- 
wart von etwas Mineralsiiure*: 


1 Vgl.: E. Fiscuer, A. 242, 376 (1887). — v. Warner, Cremen, J. pr. [2] 61, 
256, 261, 274 (1900). — Renz, K. Léw, B. 36, 4326 (1903), — Vousenet, BI. [4] 5 
736 (1909). — M. Scuotrz, B. 46, 1082 (1913). 

> W. Konta, J. pr. [2] 84, 211, 216 (1911). — M. Scuonrz, B. 46, 2140, 2145, 
2539 (1913). 

3 ExLincer, Framanp, H. 62, 276 (1909); 71, 7 (1911); 78, 365 (2012); 91, 

(1914). 
“ Exuineer, Framanp, H. 71, 12, 13 (1911); 78, 369 (1912); 91, 17 (1914). 
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—C—CHO CH 
So Web ames 
CHK OCH, + 2H,C Koa DOH 


Zwet Indol-Komplexe durch xwei Kohlenstoffatome voneinander getrennt 
enthalt die Verbindung, welche aus Indoxyl durch Kondensation mit 
Glyoxal entsteht?: 


_7 ©O CHO. (of) 
20H OH: + fig = 2tnO + C He: OH-CH CC. Cui. 


Man kann sie als Bis-[8-oxo-dihydro-e-indoliden]-ithan bezeichnen. 
Sie steht in naher konstitutioneller Beziehung zum Indigblau; denn ihr 
Molekiil erscheint als ein Indigo-Molekil, in dessen Mitte die Gruppe 
>CH—CH< eingeschoben ist. Gleich dem Indigblau enthalt sie eine 
_Kette konjugierter Doppelbindungen: 


0 0 
C026 6o0- 6” 


die aber um ein Doppelbindungsglied linger als’ diejenige des Indig- 
blaus ist. Die Erwartung, daB sie dem Indigblau in firberischer Be- 
ziehung dhneln wirde, hat sich bestatigt. Denn die Substanz, welche 
Krystallchen von starkem Metallglanz darstellt und sich in siedendem 
Xylol mit rotvioletter Farbe lést, gibt mit alkalischer Hydrosulfit-Liésung 
eine Kaipe, aus der Pextilfzsern blauviolett gefarbt werden. Aber ab- 
weichend von der alkalischen IndigweiB-Lésung ist die Ktipe, welche 
wohl das Reduktionsprodukt folgender Struktur: 


C(OH)_ C(OH) 
o. Drs, 
CoH er ‘SC—CH : CH Can CH, 
enthalt, intensiv orangegelb gefarbt. 


Ein noch lingeres System konjugierter Doppelbindungen (teils >C: N—, teils 
>C:C<) findet sich in dem 1-{c-Methyl-8-indoly!]-5-[a-methyl-g-indoliden]- 
piperylen?: 


WK a ~“So-cth H,C-0¢ OH. 

Man erhialt das Hydrobromid C,,;H,.N,, HBr dieser Base, wenn man e«-Methyl-indol 
mit Pyridin und Bromcyan behandelt; dabei erfolgt eine Aufspaltung des Pyridin- 
Rings, durch welche die Fiinfkohlenstoff-Kette geliefert wird, die zur Verkniipfung 
der beiden Indol-Komplexe dient (vgl. ahnliche Reaktionen §. 60). Auch hier haben 
wir es — infolge der Anhiufung von Doppelbindungen und der Gegenwart salz- 


1 P. Frieppinpgr, Risse, B. 47, 1919 (1914). 
2 W. Konia, Scurecxensacn, J. pr. [2] 87, 241 (1913). 
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bildender Gruppen — mit einem Farbstoff zu tun. Die freie Base krystallisiert aus 
Chloroform in blauschwarzen gliinzenden Nadeln. Die Salze erzeugen auf tannierter 
Baumwolle eine blaue, wenig echte Farbung. 


Die eben aufgefiihrten Verbindungen sind dadurch charakterisiert, 
daB ihre Molekiile mehrere Indol-Komplexe indirekt miteinander ver- 
kniipft enthalten. Wir wenden uns nun zum Fall der indirekten 
Verkniipfung von Indol- mN Benzol-Kernen. 

Einen Indol- und emen Benxol-Kern durch ein Kohlenstoffatom getrennt 
finden wir in Produkten, welche aus «-Methyl-indol (S. 228 ff.) unter 
geeigneten Bedingungen durch Kondensation mit aromatischen Aldehyden 
hervorgehen. Fiihrt man die Kondensation in absolut-alkoholischer 
Lésung bei Gegenwart von viel Chlorwasserstoff aus, so entstehen Ver- 
bindungen vom Typus I in Form ihrer salzsauren Salze, wihrend in 
alkoholisch-alkalischer Lésung meist unter Mitbeteiligung des Alkohols 
Verbindungen vom Typus Il sich bilden}. Die Verbindungen vom 


C———=CH- C,H,- OH —C———— CH C,H, 
~< ¥ ~CH; ; ? H e S 
N’ 


Typus I kénnen noch 1 Mol. e-Methyl-indol anlagern, um in Derivate 
des Phenyl-diindolyl-methans (vgl. S. 333—334) ttberzugehen: 


CCH Ar 
ny a aS 
HC DOH +H,¢- ete OH, 


sie liefern bei der Oxydation Farbstoffe von blauer Nuance. 

Beispiele: 2-Methyl-3-o-oxybenzal-indolenin [(o-Oxy-pheny])-(@-methy]- 
8-indoliden)-methan] — Formel I, s. 0. — ist ein gelbliches Pulver vom 
Schmelzp. 185°; sein Hydrochlorid C©,,H,,ON, HCl bildet rétliche goldschim- 
mernde Blittchen und ist in Wasser unléslich. — Phenyl-[a-methyl-3-indolyl]- 
ithoxy-methan — Formel II — krystallisiert aus heiSem Alkohol in  farblosen 
Blattchen und schmilzt bei 123° 


Ferner? gehéren hierher die sogenannten Indogenide® (zur Be- 
zeichnung ,,Indogen“ s. S. 286) und Isoindogenide*, von denen die 


* M. Freonp, Lesacu, B. 36, 308 (1903); 38, 2640 (1905). — M. Scuotrz, B. 38, 
2138 (1905). 

Uber 1.3.3- -Trimethyl-2-benzal-indolin s. K. Brunner, B. 38, 1360 (1905). 

>? Uber hierher gehdrige exocyclische Ketone bzw. Derivate von aelouas vgl.: 
Puancuer, Give ut, R.A.L. [5] 18, II, 394, 396 (1909). — B. Oppo, G. 43, II, 210 (1913). 
— Uber e- Benzyl-indoxyl s. T. B. Jounson, Sueparp, Am. Soe. 36, 1740 (1914). 

° Barver, B. 16, 2196 (1883). — Ndéxtne, C. 19038, I, 34. — eas G. Perrin, 
Txomas, Soc. 95, 795 (1909). 

* Wau, Bacarp, BI. [4] 5,.1033 (1909). — Sromzf, B. 47, 2120 (1914). 
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ersteren aus Indoxyl (S. 244 ff) gemaB Gleichung A (s. u.), die letzteren 
aus Oxindol (S. 254 ff.) gemaB Gleichung B durch Kondensation mit aro- 
matischen Aldehyden entstehen: 


co Co 
Oi oll + OHC.0,H, = H,O + OH 0 OH Ol (A), 
—C=—=—CH-C,H; 


CH 
ae ‘ S en 
CHK a CO + OHC-C,H, = H,0 + CHK a oo (B) 


Es sind farbige Verbindungen, welche — sofern im Phenyl sich auxo- 
chrome Gruppen befinden — den Charakter von Farbstoffen besitzen. 

2-Benzal-3-oxo-indolin (Indogenid des Benzaldehyds) — Produkt 
der Gleichung A — bildet orangegelbe Nadeln, schmilzt bei 175—176° und zeigt, in 
Ather gelést, gelbgriine Fluorescenz. Konzentrierte Schwefelsiure nimmt das Indo- 
genid zu einer tiefroten Lésung auf, dus der es durch Wasser unveradndert gefillt 
wird. In waSrigem Alkali ist es unldslich, in alkoholischem léslich mit griinblauer 
Farbe, die auf Zusatz von Alkohol verschwindet. — 8-Benzal-2-oxo-indolin 
(Isoindogenid des Benzaldehyds, 6-Benzal-oxindol) — Produkt'der Glei- 
chung B, s. o. — krystallisiert in glanzenden gelben Nadeln und schmilzt eben- 
falls bei 175—176°; von konzentrierter Schwefelsiure wird es mit griinlichgelber 
Farbe gelést. 

Einen Indol- und xwei Benzol-Kerne durch ein Kohlenstoffatom getrennt 
enthalten Produkte, welche man aus Diaryl-ketonen durch Kondensation 
mit «-Methyl-indol erhalt!, sowie in andersartiger Kombination Produkte 
aus Tetramethyldiamino-benzhydrol (,,Micuuersches Hydrol“) und Isa- 


tinen 2, 7..B;: 


CC Hoye co 
VA N : 6*75/2 wT : ws See 
be eect aw CH, und (CH;),N-C,H, Pats rege oe 
(aus Benzophenon + «-Methyl-indol) (aus Mricuterschem Hydrol und Isatin) 


Endlich ist iiber die Kombination von xwei Indol- und einem Benxol- 
Kern mit Hilfe eines daxwischen befindlichen Kohlenstoffatoms® zu berichten. 
Sie kommt durch Kondensation von 1 Mol. eines aromatischen Aldehyds 
mit 2 Mol. «-Methyl-indol. (zuweilen auch mit anderen Indol-Kérpern) 
zustande. Die Kondensation in diesem Sinne erfolgt sehr leicht durch 
Zusammenbringen der Komponenten ohne Lésungsmittel oder in alko- 
holischer Lésung (rasch auf Zusatz von etwas Salzsaure). Die Produkte 
sind farblos und erscheinen entsprechend dem Formel-Typus III (s. u.) 


1 Bayer u. Co., D.R.P. 121837 (C. 1901, II, 80); 127245 (C. 1902, I, 154); 
128660 (C. 1902, I, 610). — M. Freunp, Lesacu, B. 38, 2642, 2652 (1905). 

2 ReirzensTe1n, Brevnine, A. 372, 257 (1910). 

8 Vgl.: E. Fiscuer, B. 19, 2988 (1886). A. 242, 373 (1887). — Wenzina, A. 239, 
241 (1887). — E. Fiscuer, Pu. Waener, B. 20, 815 (1887). — E. Fiscuer, Ta. Scumivt, 
B. 21, 1074 (1888). — v. Watruer, Cremen, J. pr. [2] 61, 257—260, 275 (1900). — 
M. Freunp, Lesacu, B. 36, 308 (1903); 38, 2640 (1905). — Renz, K. Liw, B. 36, 
4327ff. (1903). — M. Freon, B. 37, 322 (1904). — M. Scnourz, B. 46, 2145 (1918). 
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als AGG aNES dew Phenyl- diindolyl- méthans:* sie pened keine 
basischen Kigenschaften und werden durch Oxydation mit Chloranil bei 
Gegenwart von Salzsiure in Salze von roten Farbstoffen (,,Rosindole“) 


CH 
mm) OE. \c-cH, 6H, He re ot 


\ni”% NH” 
ae yo : ~< 
~ Iv) GHC > or CH, 6a, n, HOCK OH, 
eS 
H Cl 


iibergefiihrt, die wohl gem’ IV zu formulieren sind und durch Re- 
duktion wieder in ihre ,,Leuko-Verbindungen“ (III) zuriickverwandelt 
werden. 

Phenyl-bis-[a-methyl-8-indolyl]-methan (Benzal-bis-methyl-indol) — 
Formel III, s. 0..— scheidet sich aus Aceton in glanzenden flachenreichen Kry- 
stallen ab, firbt sich oberhalb 200° dunkel und schmilzt bei 246—247° zu einer 
dunkelroten Fliissigkeit. Das durch Oxydation daraus erhiiltliche Dimethyl- 
rosindol entsteht auch beim Erhitzen von e«-Methyl-indol mit Benzoylchlorid und 
etwas Chlorzink. 


C. Systeme, welche durch Kondensation von Indol-Kernen 
mit Benzol-Kernen oder mit anderen isocyclischen Kernen 
hervorgehen. 


Hier sind zunachst die sogenannten ,,Naphthindole*“ zu erwahnen, 
welche einen Naphthalin-Kern mit einem Pyrrol-Kern orthokondensiert 
enthalten und daher korrekter als Naphtho-pyrrole oder Benzo- 
indole zu bezeichnen waren (vgl. dazu S. 31—82). Man kennt die Ver- 
bindungen!?: 


ve CH CH CH 
{pen (,,a-Naphthindol", NH (,,6-Naphthindol, 
a nane 6. 7-Benzo-indol) und aa / 4.5-Benzo-indol) 
Sees e SE Sos 


sowohl als solche wie in Form von Derivaten®, Da weder ihre Bildungs- 


1 A. Scutizrer, A. 236, 177 (1886); 239, 235 (1887). — Hinspera, Simcorr, 
B. 31, 251 (1898). — Picaven Kuutz, B. 38, 217 Sis — Benepicenti, A. Pth. 
Suppl.-Bd. 1908, 70. 

Phenylierte Naphtho-pyrrole: M. B. Tivo Soe. 97, 979 (1910). 

* Vel. z. B.: Hinspera, B. 21, 113 ff. (1888); 25, 2546 (1892), — Hrinssere, 
Rosenzweia, B. 27, 3255 ff. (1894). — Wicuernavs, B. 36, 1736 (1903). + C. u. H. 
Dreyrus, D.R.P. 152019, 153418 (C. 1904, II, 71, 679). — Pscnorr, Karo, B. 39, 
3140 (1906). — Leper, M. 29, 421 (1908). — Zanoerte, M. 81, 123 (1910). — 
Bayer u. Co., D.R.P. 269759 (C. 1914, I, 591). 

Uber Bis- naphthopyrrol- edb s.: WicueLuaus, B. 26, 2547 (1893); 32, 
1236 (1899). — R. Branx, B. 31, 1817 (1898). — Gusennscu. r. Cuem. Inpusraim IN 
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weisen noch ihr Verhalten etwaS wesentlich Neues gegentiber den ent- 
sprechenden einfachen Indol-Kérpern bieten, so wird hier von ihrer 
naheren Schilderung abgesehen. 

Weit wichtiger ist der isomere Stammkern, welcher den Pyrrol-Kern 
in der Mitte zwischen zwei Benzol-Kernen enthilt: 


(5) (4) 
(6) See oe AE Pee (3) 


baie 


me PNG) AW) : 
(8) NH (1) 


Die Verbindung, welche dieser Strukturformel entspricht, also dem Di- 
phenylen-oxyd (S.104) und dem Diphenylen-sulfid (S.143—144) analog kon- 
stituiert ist und rationell als o- Diphenylen-imin oder Dibenzo-pyrrol 
bezeichnet werden kann, wurde 1872 von GrABE und GuasER! im Roh- 
Anthracen des Steinkohlenteers entdeckt. ,,Da sie trotz ihres Stickstoff- 
Gehalts im allgemeinen den Charakter eines Kohlenwasserstofis hat*, 
gaben ihr die Entdecker den Namen Carbazol, der bis heute der ge- 
brauchliche geblieben ist. | 

Zur Gewinnung des Carbazols ist das Roh-Anthracen des Stein- 
kohlenteers (vgl. dazu Bd. II, Tl. II bei Anthracen) das geeignetste Aus- 
gangmaterial. Man kann es daraus durch Extraktions- und Krystalli- 
sationsprozesse isolieren*. Hinen vorteilhafteren Weg bietet aber die 
Destillation tiber Kali, wobei das Carbazol in Form seines Kalium- 
Derivats. (S. 337) zurickbleibt®. Zur Reinigung dient endlich das 
Pikrat (S. 336—337) 2 

Man hat ferner mehrere kiinstliche Bildungsprozesse des Carb- 
azols kennen gelernt, die besonders deshalb Interesse erregen, weil 
sie auf seine Struktur Licht werfen und durch passende Variation 
Homologe, Analoge und Substitutionsprodukte des Carbazols herzustellen 
gestatten. ° 

Schon 1872 zeigte Grispgt:4, daB das Carbazol aus Anilin und 
reichlicher aus Diphenylamin beim. Durchleiten durch gliihende Réhren 


Basezt, D.R.P. 193970 (C. 1908, I, 1015). — Hocuster Farswerxe, D.R.P: 216639 
(C. 1910, I, 130); 273340 (C. 1914, I, 1793). — Baver u. Co., D.R.P. 264265 
(C. 1913, II, 1181). 

Uber andere Indigoide der Naphtho-pyrrole s.: Grsexuscu. r, Coem. In- 
DUSTRIE IN Basev, D.R.P. 210828 (C. 1909, II, 245). — Hocusrer Farswerxs, D.R.P. 
235811 (C. 1911, II, 245). — P. Ferep.inper, Worosuzow, A. 388, 7 (1912). — 
Bayer u. Co., D.R.P. 241826, 241827 (C. 1912, I, 181); 273536, 273537 (C. 1914, 
I, 1793). : 3 
1B. 5, 12 (1872). A. 163, 343 (1872). 

2 Vel. Zewier, A. 191, 296 (1878). _ 8 Grins, A. 202, 20 (1880). 

4 Grisz, B. 5, 376 (1872). A. 167, 125 (1873); 174, 177 (1874). — Vgl. auch: 
Braun, Greirr, B. 5, 276 (1872). — J. Watter, D.R.P. 168291 (C, 1906, I, 1199). — 
R. Meyer, Tanzen, B. 46, 3184, 3193 (4913). 


336 Eigenschaften des Coie 


entsteht. ee diesen Entstehungsweisen, deren zweite durch die 
Gleichung: 


HO, He yy H,C, 
NG : NH 


C,H, 


erlautert wird, leitete er die oben gegebene Strukturformel des Carb- 
azols ab, die sich seither in jeder Beziehung bestatigt hat. Kinen be- 
sonders biindigen Beweis bietet die von TAuBER! entdeckte, quantitative 
Bildung von Carbazol beim Erhitzen von 2.2’-Diamino-diphenyl mit ver- 
diinnter Schwefel- oder Salzsiure auf 200°: 


SLR Ae ee se 

S Ce ere: 

Ste PPG NN eee 
NH, H,N NH 


Pyrogenetisch entsteht Carbazol auch aus 2-Amino-diphenyl? H,N-C,H,- 
C,H; (beim Destillieren tiber schwach gliihenden Kalk). Aus Thiodiphenylamin® 


— 
CH Cos bildet es sich beim Sieden iiber Kupfer, aus Diphenyl-hydroxyl- 


amin* (C,H;),N-OH durch Einwirkung von konzentrierter Schwefelsdure in kalter 
Eisessig-Lésung (neben p-Oxy-diphenylamin), aus diazotiertem 2. 2’- Diamino- -dipheny} 
bei der Zersetzung mit Kaliumsulfid® oder mit Kupferpulver®. 

Die von Gripe und Utumann’ aufgefundene Bildung des Carbazols 
beim Erhitzen von N-Phenyl-aziminobenzol: 


C,H 
C HN 7 Maing, Ho 
6 


OAS hs 


ist hervorzuheben, da sie einer weiten Verallgemeinerung® fahig ist. 
Carbazol® stellt weiBe Blattchen dar, schmilzt bei 238°, siedet bei 
354—355° (korr.), 1aBt sich leicht sublimieren und lést sich in ca. 25 Tln. 
siedenden absoluten Alkohols!°; zur Krystallisation ist besonders Xylol 
als Lésungsmittel geeignet. — Weder bei der Behandlung mit konzen- 
trierter wabriger Salzsiiure, noch beim Kinleiten- von trockenem Chlor- 
wasserstoff-Gas in eine Lésung von Carbazol wird Salzbildung beobachtet. 
Mit Uberchlorsiiure vereinigt es sich aber zu einem Perchlorat!! C,,H,N, 
HClO, ee Blatter). Charakteristisch und zur Abscheidung ghana: 


* B. 24, 200 (1891). — Vgl. auch J. Scummpt, Kimpr, B. 36, 3747 (1903). 

* R. Brang, B. 24, 306 (1891). ® GossE, B. 20, 232 (1887). 

* Wieranp, C. Mier, B. 46, 3304 (1913). 

® Tivsgr, B. 26, 1703 (1903). 6 y. Nrementowsg!, B. 34, 3331 (1901). 

7 A, 291, 16 (1896). 8 Vgl. Utimann, A. 332, 82 (1904). 

® Verbrennungswiirme: Berruetot, Anprt, C. r. 128, 968 (1899). — Fluores- 
cenz: H. Kaurrmann, B. 37, 2941 (1904). 

10 vy, Brour, B. 12, 1978 (1879). 4 

11K. A. Hormann, Meracer, Lecuer, B. 43, 179, 180 (1910). 
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ist das Pikrat} C,,H,N, C,H,O,N,, “das in groBen roten Saulen krystalli- 
siert und bei 186° schmilzt. — Beim Erwirmen von Carbazol mit 
Kaliumhydroxyd auf 220—240° bildet sich das Carbazol-Kalium2, 
das mit Wasser Carbazol zuriickliefert und mit Alkyl-halogeniden sich zu 
N-Alkyl-carbazolen umsetzt. — Mit itherischer Methyl-magnesiumjodid- 
Lésung entsteht unter Entwicklung von Methan das Jodmagnesium- 
Derivat? ae gon: -MglI + (C,H,),0. 4 ¢/ 

Carbazol switd beim Erwarmen mit konzentrierter Salzséure bis tiber 
300° nicht verandert. Durch Erhitzen mit starker Jodwasserstoffsaure 
und rotem Phosphor* auf 130° wird es in Carbazol-hexahydrid (Formel I, 
s. u.; Naheres s. S. 339—340) iibergefiihrt; bei hdherer Temperatur 
(ca. 230—240°) erfolgt Abspaltung von Ammoniak und Bildung eines 
Kohlenwasserstoffs C,,H,,, welcher wahrscheinlich das durch Isomerisation 
yon Di-cyclohexyl (II) entstandene Dimethyl-di-cyclopentyl (III) ist: 


ae ene 
HO «-0——CH | “CH, H,C’  CH—CH CH, 
it eae aes | ikon iee Sabie Gu yaa fa oka | | 
HO CH ls H.C. CH; “OH, CH) 
ee ao 
CH NH GH, NG, CH, 
CH, CH, 


ZS 
H,C CH——CH CH, 


| | 
CH——CH, .CH,—CH 
CH, CH, 
Durch, Reduktion mit Wasserstoff in Gegenwart von Nickel unter Druck entsteht 
—C-CH,-CH 
eine Base C,,H,,N, die wahrscheinlich als o,§-Diitbhyl-indol CH _6.CH..CH, 
: : NH 
aufzufassen ist®. 
Durch Antimonpentachlorid kann Carbazol in Perchlor-dipheny] und Perchlor- 
benzol verwandelt werden®. 
Gegen Oxydationsmittel ist es sehr bestandig’. 
Als sekundares Amin erweist sich das Carbazol durch die Fahig- 
keit zur Bildung eines N-Nitroso-Derivats (S. 338—339). 


1 Gripe, Graser, A. 163, 345, 349 (1872). — Zerpuen, A. 191, 297 (1878). — 
Verbindungen mit anderen Trinitro-K6rpern: Crusa, Veccurorri, R. A. L. [5] 21, II, 
164 (1912). G. 43, II, 95 (1918). 

2 Gripe, A. 202, 19 (1880). — Einwirkung von Kohlendioxyd: CraMiIcian, 
Sizer, G. 12, 272 (1882). 
ee SE: ine, G. 41, I, 256, 259 (1911). 

4 Gripe, eau A. 163, 348, 852 (1872). — J. Scumipr, Sieg ak B. 45, 
1779 (1912). 

5 Papoa, Cutaves, G. 38, I,:236 (1908). 

6 Knecat, A. 202, 30 (1880). — Merz, Weirn, B. 16, 2875 (1883). 

7 Vgl. Wievanp, Gamparsan, B. 39, 1506 (1906). 

Muyek-Jacopson, org. Ch. IIs. (1. u.2, Auf.) 22 (November 1914) 
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Farbenreaktionen des Carbazols!: In reiner konzentrierter 
Schwefelsiure lést sich Carbazol mit gelber Farbe; bei Gegenwart einer 
Spur von Salpetersiiure oder salpetriger Saure tritt intensive Griinfarbung 
ein?, — Mit konzentrierter Schwefelsiure und Isatin® entsteht eine in- 


tensiv blaue Lésung. 

Mit p-Nitroso-phenolen in Gegenwart von konzentrierter Schwefelsiure konden- 
siert sich Carbazol (bzw. Carbazol-Derivate) zu violettblauen indophenol-artigen Pro- 
dukten, aus denen man durch Behandlung mit Alkalipolysulfiden wertvolle blaue 
Schwefelfarbstoffe* erhilt, die in der Kiipenfarberei fiir Baumwolle Verwendung 
finden kénnen; einige kommen als verschiedene Marken ,,Hydronblau“ in den 
Handel. 

Analog wie aus Diphenylamin das Diphenylaminblau (N, N’,N’-Triphenyl- 
pararosanilin), erhalt man aus Carbazol durch Schmelzen mit Oxalsdure einen blauen 
Farbstoff — das Carbazolblau®. 

Carbazol findet technische Verwendung zur Darstellung einiger Farb- 
stoffe (s. o. Hydronblau, S. 341 Carbazolgelb). 

N-Derivate des Carbaxols. N-Alkyl-carbazole’ kénnen leicht durch Um- 
setzung von Carbazol-Kalium (S. 337) mit Alkyl-halogeniden bereitet werden. - 
Methyl-carbazol schmilzt bei 87°, bildet mit Mineralsiuren keine Salze und gibt 
mit konzentrierter Schwefelsdure, der etwas Salpetersdiure beigemengt ist, die gleiche 
Farbenreaktion wie das Carbazol (s. 0.). Beim Durchleiten durch ein gliihendes 
Rohr verwandelt es sich in Phenanthridin: 


C,H, C,H, -N 
N-CH, — H, = 
He e = 70. HCH 


(vgl. S. 153 u. 219 das analoge Verhalten der N-Alkyl-pyrrole und N-Alkyl-indole). 


C,H, 
N-(9-)Nitroso-carbazol® 6, H, >N: NO entsteht quantitativ aus 


? Vgl. auch Gasor, C. 1907, II, 98. — Hurerr, L. Worr, B. 46, 2216 (1913). 

% Gripe, Guaser, A. 163, 347 (1872). 8 Hooker, B. 21, 3299 (1888). 

“ Vegl.: Casserta & Co., D.R.P. 224951 (C. 1910, II, 699); 227323 (C. 1910, 
II, 1422); 230119 (C. 1911, I, 360); 235836 (C. 1911, II, 241); 235364 (C. 1911,-II, 
244); 238857 (C. 1911, II, 1289); 241899 (C. 1912, I, 299); 252642 (C. 1912, II, 
1757); 256718 (C. 1913, I, 974); 267335 (C. 1913, II, 2066). — Baniscue ANILIN- 
uv. Soparasrik, D.R.P. 260328, 260329 (C. 1913, II, 105, 106). 

Schwefelung von Carbazol mit Chlorsehwefel: Axrtrences. F. AnttinraBe., D.R.P. 
233520 (C. 1911, I, 1334). — Hoécuster Farswerke, D.R.P. 248583 (C. 1912, II, 308). 

5 Vgl. Frov. 10, 289 (1918). 

® Sora, B. 12, 1403 (1879). — Bamseraer, R. Mdsank; B. 20, 1903: (1887). 

7 Gripe, v. A ukanete: A. 202, 23 (1880). — Picrer, B. 38, 1950 (1905). — 
Eurenrzicu, M. 32, 1104 (1911). — B. Levy, M. 33, 177 (1912). — Hoécuster Fars- 
WERKE, D.R.P. 255304 (C. 1913, I, 350); 259504 (C. 1913, I, 1742). — gpk ae & Co., 
D.R.P. 268173 (C. 1914, I, 201), 

Methylol-carbazol: M. Lanaz, D.R.P. 256757 (C. 1913, II, 975), 

® Zeipter, A. 191, 304 (1878). — Wrrra, D.R.P. 122852 (C. 1901, II, 517); 
128853 (C. 1902, I, 608). — H. Scuorr, D.R.P- 1349838 (C. 1902, IT, 1165). — Wrr- 
LAND, Lecuer, A. 392, 160, 168 (1912). — Wisranp, Siisser, A. 392, 172, 182 (1912). 

N-Acetyl-carbazol und N-Propionyl-carbazol: Gris, Graser, A. 163, 
350 (1872). — B. Oppo, G. 41,1, 265 (1911); 44, I, 485 (1914). — Boesexen, R. 31, 
864 (1912). : 


N-Derivate des Carbaxols. 339 


Carbazol in Hisessig durch Natriumnitrit-Liésung. Es stellt zollange, 
rein gelbe Nadeln dar, schmilzt bei 82° und zersetzt sich in siedendem 
Xylol unter Entwicklung von Stickoxyd und Bildung von viel Carbazol 
neben wenig 3-Nitro-carbazol. Durch konzentrierte Salzsaure in His- 
essig wird N-Nitroso-carbazol glatt zu 3-Nitroso-carbazol isomerisiert. In 
atherischer Lésung la8t es sich durch Zinkstaub und Eisessig zum ent- 
sprechenden Hydrazin — N-Amino-carbazol (Schmelzp. 147° unter 
Zers.) — reduzieren. Dieses liefert bei der Oxydation mit Natrium- 
hypochlorit und Salzséiure das Bis-o-diphenylen-tetrazen: 
CoH ae NNO 
| eno’ §: NN Ga 
(gelblichgriine Tafeln, Zersetzungspunkt 216°), das sich von allen be- 
_kannten Tetrazenen durch groBe Bestandigkeit gegen Siuren und gegen 
dissoziierende Kinfliisse unterscheidet. 

Hydride des Carbaxols. Bei der Reduktion von Carbazol mit Natrium 
in siedendem Amylalkohol entstehen ein Carbazol-dihydrid}, welchem 
wahrscheinlich die Formel I (s. u.) zukommt, und Carbazol-tetra- 
hydrid-(1.2.3.4)?; diese beiden Hydride werden. — ebenso wie das 
Carbazol selbst (vg]. S. 337) — durch Erhitzen mit Jodwasserstoffsiure 
und Phosphor in Carbazol-hexahydrid? von der Formel III iiber- 
gefiihrt, das aus dem Tetrahydrid auch durch Erwirmen mit Zinn und 
Salzsiure bereitet werden kann: 


CH, | CH, 
ee ow 
ae” 5 OH a, oo 
l) GHC | : i) CLC fet 
\NH-C H NH-C_CH, 
SA 
OH, OH, 
Schmelzp. 229°; _ Schmelzp. 116°; 
Siedep. 337—338° (unkorr.) «=e Siedep. 325—330° 
CH, 
rank 
== Ofie 0H, 
Ib 0,7, l 
SNHCH.-.CH, 
ee 
OH, 


Schmelzp. 99°; 
Siedep. 296—297° (korr.) 


1 J. Scamipt, R. Scuaut, B. 40, 3225 (1907). 

2 Gripe, Graser, A. 163, 358 (1872). — Drecuset, J. pr. [2] 38, 69 (1888). — 
Zanetti, B. 26, 2006 (1893). — Zanetti, Levi, G. 24, II, 111 (1894). — Barver, 
A. 278, 106 (1894). — Prancuer, R.A.L. [5] 9, I, 218 (1900). — Pxrancuer, Testonr, 
R.A.L. [5] 10,1, 304 (1901). — Borscue, A. 359, 60, 74 (1908). — Carrasco, G. 38, 
II, 303 (1908). — Crusa, Veccurorm, R.A. L. [5] 21, II, 164 (1912). G. 43, II, 94 (1918). 

® Grise, Guaser, A. 163, 352 (1872). — Grizz, v. ApLtersKron, A. 202, 24 
(1880). — Borscue, A. 359, 56, 70 (1908). — Carrasco, G. 38, II, 304 (1908). — 
vy. Braun, C. 1909, II, 1993. B. 43, 2879 (1910). — J. Scumipr, Stewart, B. 45. 
1784 (1912); 46, 1491 (1913). . 
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Das Tetrahydrid bildet ,sich aus dem Hexahydrid, wenn man dessen 
salzsaures Salz auf etwa 300° erhitzt (C,,H,,.N, HCl = C,,H,,N + H, + 
HCl); ferner erhalt man es synthetisch aus dem Phenylhydrazon des 
Cyclohexanons durch Erwarmen mit verdiinnten Mineralsiuren. Diese 
letztere Bildungsweise! ist ein Spezialfall der Fiscuerschen Indol- 
Synthese (vgl. S. 215 ff.): 


CH; o = 
H H,C CH, aa a 
GHZ |. —NH, = C,H 
6 ON = N oi) CH, : eS NH C CH, 
See 
CH, oe. 


und beweist besonders schlagend die Struktur entsprechend der obigen 
Formel II, nach welcher das Tetrahydrid als ein durch eine Tetra- 
methylen-Kette «,f-substituiertes Indol erscheint. Auch entwickelt das 
in der Kalte fast geruchlose Tetrahydrid beim Erwarmen deutlichen 
Facal-Geruch (vgl. dazu S. 224) und verhalt sich bei der Alkylierung 
ahnlich wie die Indol-Kérper (vgl. S. 218). Bei der Destillation itiber 
gelinde erhitztes Bleioxyd wird es zu Carbazol dehydriert. — Das Hexa- 
hydrid (Formel III, 8. 339), das auch Carbazolin genannt wird, besitzt 
einen eigentiimlichen Geruch, der besonders beim Erwarmen stark und 
stechend auftritt; im Gegensatz zu dem nicht basischen Dihydrid und 
Tetrahydrid vereinigt es sich mit Mineralsiuren zu Salzen. 

Unter den C-Derivaten des Carbaxols* mégen nur einige Amino-Substitu- 
tionsprodukte® Erwihnung finden. Das 3-Amino-carbazol kann man bequem 


1 Verallgemeinerungen: Baryer, Tutein, B. 22, 2184 (1889). — W.H. Perkin jun., 
Soc. 85, 419, 428 (1904). — Prancuer, Carrasco, R. A. L. [5] 18, I, 632 (1904). — 
Borscus, A. 359, 49 (1908). — v. Braun, B. 41, 2605 (1908). — Borscue, Kren:7z, 
B. 43, 2336 (1910). 

2 Vgl. z. B. iiber: 

Sulfonsiuren: Becuwoty, B. 23, 2144 (1890). — G. Scuurrz, Havensrern, 
J. pr. [2] 76, 336 (1907). — Casserna & Co., D.R.P. 260898 (C..1918, II, 191); 
275975 (C. 1914, II, 183). — Hécuster Farswerxe, D.R.P. 268787 (C. 1914, I, 311); 
275795 (C. 1914, II, 95). 

Oxy-Derivate: Rurr, Stem, B. 34, 1683 (1901). — Bayer & Co., D.R.P. 
224952 (C. 1910, II, 700); 258298 (C. 1913, I, 1481). 

Carbonsiuren: Cramician, Super, G. 12, 272 (1882). — B. Oppo, G. 41, I, 
261 (1911). — Cassetra & Co., D.R.P. 241899 (C. 1912, I, 299). — Hocusrer Fars- 
wERKE, D.R.P. 263150 (C. 1913, II, 730). 

° Vgl. z. B.: Bapiscuz Aniuin- vu. Soparasrrx, D.R:P. 46438 we 22 Ref., 177 
(1889)]. — Tivssr, B. 23, 3266 (1890); 25, 128 (1892). A. Buank, B. 24, 306 (1891). 
— Mazzara, Leonarnr, G. 21, II, 380 (1891). — Uttmann, B. 31, 1697 (1898). A. 332, 
99 (1904). — Rorr, Sree: B. 34, 1668 (1901). — Wiurrs, D.R.P. 128853 (C. 1902, 
I, 608); 189568 (C. 1903, I, 746). — Scuort, D.R.P. 134983 (C. 1902, II, 1165). — 
Bipieon: B. 37, 3596 (1904). — Deérra, Uttmann, C. 1904, I, 1570. — ZIERSCH, 
B. 42, 2798 (1909). — G. Scuwatss, L. Wours; B. 44, 235 (1911). — Verner, C.1913, 
I, 2131. — Cassetta & Co., D.R.P. 266942 (C. 1913, Ii, 1902); 275896 (C. 1914, 
II, 369). — Karrer, B. 47, 2279, 2283 (1914). — Axtrencesexison. F. ANILIN-F'ABRI- 
Kation, D.R.P. 277496 (C. 1914, II, 678). 
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aus dem N-Nitroso-3-nitro-carbazol, das“aus Carbazol durch Behandlung mit Salpetrig- 
siure-Gas in Eisessig entsteht, durch Reduktion mit Schwefelnatrium gewinnen. Die 
Stellung der NH,-Gruppe wird durch die folgende Synthese bewiesen: 


0,N--~ —No, 0,87 SLNO; 
C.Hs a | —> C,H; 
oS eae ee 
NH, Cl NH 
HNN, NO, Hinw. von JN NO, 
Reduktion : | \ N,O; N | | 
————> 0H, > CoH | 
aD eee 
NH N 
ESS Abspaltung von 
Reduktion n7 "a i tee, «3.500 Van =f N-NE, 
aR a Re C,H; se ste aOR C,H, | | 
NI ER pens ead 


Es krystallisiert aus Toluol in farblosen Blattchen, schmilzt bei 254° und zeigt in 
alkoholischer Lésung.sehr schéne blaue Fluorescenz. Die durch Diazotierung daraus 
gewinnbare, im Dunkeln ziemlich bestandige Diazoverbindung ist durch hervor- 
ragende Lichtempfindlichkeit ausgezeichnet und kann daher fiir photographische 
Zwecke verwendet werden. — 3.6-Diamino-carbazol entsteht durch Reduktion 
eines Dinitro-carbazols, das aus Carbazol durch Behandlung mit Salpetersdure in 
warmem Eisessig gebildet wird. Die Stellung seiner NH.-Gruppen ergibt sich 
daraus, daB man es auch beim Erhitzen von 2.5.2’.5’-Tetraamino-diphenyl mit 
Salzsaure: 

H,N— oe NT BNA ee SNE 

es ee eel 
ee Ee 
NH, HN NH 

erhalt (vgl. S. 336 die analoge Carbazol-Bildung aus 2.2’-Diamino-diphenyl). Es 
krystallisiert in silberglinzenden Blattchen und firbt sich von 260° ab dunkler, 
ohne bis 290° zu schmelzen; sein Hydrochlorid ist in Wasser ziemlich leicht léslich, 
wihrend das Sulfat in reinem Wasser sich sehr schwer, in verdiinnter Salz- 
siure aber sehr leicht lést. Die durch Diazotieren entstehende Tetrazoverbindung 
kuppelt sich mit Salicylsdure zu einem gelben Farbstoff (Carbazolgelb), der auf 
ungebeizter Baumwolle im neutralen oder alkalischen Bade goldgelbe lichtbestandige 
Farbung bewirkt. : 


AuBer der Carbazol-Gruppe gibt es noch mehrere Verbindungs- 
Gruppen, deren Stammkerne einen Pyrrol-Kern ebenfalls zweiseitig mit 
Benzol-Kernen kondensiert enthalten, aber derart, daB diese beiden 
Benzol-Kerne noch mit weiteren Benzol-Kernen kondensiert sind. 

Dre Benxol-Kerne und einen Pyrrol-Kkern finden wir in den sogenannten 
,, Naphtho-ecarbazolen“, die besser Benzo-carbazole! oder Pheno- 
naphtho-pyrrole genannt werden: 


1 Grisz, Knecut, B. 12, 341 (1879). A. 202, 1 (1880). — v. Becui, B. 12, 
1978 (1879). — Kym, B. 28, 2465 (1890). — Scuiprr, B. 29, 267ff. (1896). — Uut- 


342 ,Naphthocarbaxole* wsw. 


1) II) III) es 
Le Dae Pe eee Os Oe rc Beep 


ee 


NH NH NH 
1.2-Benzo-carbazol 2.3-Benzo-carbazol 3.4-Benzo-carbazol 


Die Verbindung der Formel II ist in den hochsiedenden Teilen des 
Steinkohlenteers aufgefunden worden. Alle drei Verbindungen hat man 
auf synthetischen Wegen bereiten kénnen. Hierfiir wurde aufer den 
S. 335—336 dargelegten Prinzipien auch die Fahigkeit der Naphthole, 
als Keto-Korper zu reagieren, benutzt, So erhalt man aus ¢-Naphthol 
beim Erhitzen mit Phenylhydrazin und salzsaurem Phenylhydrazin die 
Verbindung I, aus #-Naphthol die Verbindung III. Diese Bildungen er- 
scheinen als Spezialfalle der Fiscuerschen Indol-Synthese, wenn man 
annimmt, daB sich in erster Phase die Phenylhydrazone der ketisierten 
Naphthole bilden (vgl. dazu S. 340): 


CH CH 
BPE, 
et ia H.C 0H NH = CH | a 
6 “\ya NG | -3 5 6r*4 3 
rata ret eee | 
a ie NH 
ioe i eae. 


Ahnliche Reaktionen kénnen auch in wiBriger Lésung eintreten, wenn 
man die Naphthole (oder ihre Substitutionsprodukte) mit Hydrazinen 
und Natriumbisulfit-Losung erhitzt; hierbei entsteht z. B. aus 6-Naphthol 
und Phenylhydrazin die N-Sulfonséure der Verbindung III. 

Die Kondensation von wer Benxol-Kernen und einem Pyrrol-Kern ist ebenfalls 


verwirklicht. Mehrere hierhergehérige Verbindungen! — z. B. die beiden Dibenzo- 
carbazole: 


mann, B. 31, 1697 (1898). A. 332, 101 (1904). — Japp, Marriann, Soc. 83, 269 ff. 
(1903). — Borscuz, A. 359, 55, 59, 64, 79 (1908). — Bucuerer, Serpe, J. pr. [2] 77, 
403 (1908). D.R.P. 208960 (C. 1909, I, 1951). — Bucuerer, M. Scumipt, J. pr. [2] 
79, 370, 384, 410 (1909). — Bucwerer, Sonnenbure, J. pr. [2] 81, 1 (1910). — 
Katie & Co., D.R.P. 228959 (C. 1911, I, 105); 234338 (C. 1911, I, 1661); 241997 
(C. 1912, I, 304); 269123 (C. 1914, I, 510); 277197 (C. 1914, II, 598), — Keurwann, 
Ovtevay, Rees, B. 46, 3712 (1918). 


Vgl. ferner iiber die Verbindung as | | | Hoécuster Farswerke, 
NO eee 
co 
D.R.P. 270789 (C. 1914, I, 1235); 272613 (C. 1914, I, 1536). 
+ Vgl.: Waxper, B. 15, 2174 (1882). — Nuprzx1, Gout, B. 18, 3259 (1885). — 


Ris, B. 19, 2242 (1886). — Japp, Finptay, Soc. 71, 1117 (1897). — MEISENHEIMER, 
Wirt, B. 36, 4155, 4160 (1903). — Japp, Marrzanp, Soc. 83, 267, 273 ff. (1903). — 
VesEL}, B. 38, 136 (1905). — Bucuerer, M. Scumpr, J. pr. [2] 79, 375, 377, 386, 


393, 398, 412 (1909). — Vgl. auch Urimann, Itieen, B. 47, 383 (1914). 
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ee” 
er = tO 
un ; 
| | NH 
eA 
die gewohnlich ,, Dinaphtho-carbazol“ und ,,Phenanthro-carbazol“ genannt 
werden, — sind Analoga der schon im Voranstehenden behandelten Kérper und 
brauchen daher hier nicht weiter besprochen zu werden. — Einen eigentiimlichen 
Fall bietet aber der Stammkern: : 
Ng 
Secs 
RN EG 


den: man als 4.5-Vinylen-1.2-benzo-carbazol bezeichnen kann. Zu seinem 3-Oxy- 
Derivat! (Formel II, s. u.) gelangt man, indem man ein Nitro-Derivat des 1.2- 
Benzanthrachinons von der Formel I mit Phenylhydrazin reduziert: 


ON NH 
CO eh foe aloes 


1) cee _Reduktion & II) fe oy lie 
So Ne MUN A 
CO C-OH 
Ni 
Oxydation of | | 
ee eer | 
0) 


Diese Verbindung wird von Natronlauge zu einer braunen Lésung aufgenommen, 
aus welcher Luft einen um 2 Wasserstoffatome armeren, ,,[ndolo-anthron“ ge- 
nannten Kérper (I[J) in violettbraunen Flocken abscheidet. Das Indolo-anthron 
zeigt .ausgesprochen chinoide Eigenschaften: es wird von Phenylhydrazin bei ge- 
wohnlicher Temperatur unter heftiger Stickstoff-Entwic'lung zum entsprechenden 
Oxyderivat (11) reduziert und wirkt ebenfalls bei gewohnlicher Temperatur in 
benzolischer oder atherischer Lésung rasch oxydierend auf Jodwasserstoffsdure und 
schweflige Saure. 

Von einem Stammkern, der sechs Benxol-Kerne und einen Pyrrol-Kern konden- 
siert enthilt, leitet sich das 2.3, 6.7-Diphthaloyl-carbazol® (Formel V, S. 344) ab, 
welches man erhidlt, wenn man Carbazol mit Phthalsiureanhydrid und Aluminium- 


1 Scuout, B. 44, 2370 (1911). — Scuort, Tritscn, M. 32, 1000, 1011 (1911). 

2 Scuotzt, Neovius, B. 44, 1249 (1911). — Eurenreicu, M. 32, 1113 (1911). — 
Casserta & Co., D.R.P. 261495 (C. 1913, II, 396). — Vgl. auch: Hécusrer Fars- 
WERKE, D.R.P. 267833 (C. 1914, I, 91). — Bapiscue Aniin- v. Soparasrix, D.R.P. 
275670 (C. 1914, II, 100). 
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chlorid reagieren liBt und die so entstandene ,,Carbazol-diphthaloylsiure“ (IV) mit 
konzentrierter Schwefelsdure erwarmt: 


CO (of@) 
BOR SE ae Ne 
Pee ee 
CO-:0H NH HO-OC 
CO Co 


De tae ag. eal eg ND gs 
anes Gr 


Spirocyclische Kondensation von 2zwei Indol-Kernen mit einem Vierkohlenstoff- 
Ring wird in einigen Verbindungen angenommen, die aus Indol-Kérpern durch 
Kondensation mit Ketonen in Gegenwart von starker Salzsiure entstehen' (vgl. auch 
S. 231). Der einfachste hierhergehérige Repriisentant ist das Produkt aus Aceton 
und Indol: 


es krystallisiert aus Alkohol in hellgelben Nadeln, schmilzt bei 170° und bildet ein 
orangegelbes Hydrochlorid ©,,H,.N,, HCl. 
Endlich seien noch die Verbindungen: 


CH, 

H, Saw: . CH, 

Hi, SEN ANN 
» NH NH OH, 


a OH: gat: Le CH= CH | 
und HC | | | | CH, 


CH,— CH, Ni Wg Cis CH, 
erwahnt, deren Molekiile Indol-Kerne mit Fiinf- bxw. Siebenkohlenstoff-Ringen ortho- 
kondensiert enthalten. Zu ihnen ist man gelangt®, indem man das 4.4’-Dihydrazino- 
diphenylmethan H,N-NH-C,H,:-CH,-C,H,-NH+NH, mit Cyclopentanon bzw. Cyclo- 
heptanon zu Hydrazonen kombinierte, die dann beim Erwirmen mit Eisessig im 
Sinne der Fiscuerschen Synthese (vgl. S. 215 ff.) den Indol-Ringschlu8 erleiden. 


D. Abkémmlinge des Isoindols. 


Das Stellungs-Isomere des Indols, das durch die desmotropen Formeln: 


CH CH 
HC~ SC—CH HC~ \C=CH 
HO ¥ cue’ oder on §E 
CH GH 


1 M. Scuortz, B. 46, 1083 ff. (1918). 
* Borscug, Kienirz, B. 43, 2337.(1910). 


Isoindol. 845 


auszudriicken ware, also einen Benzol-Kern an die ,f’-Stellung des 
Pyrrol-Kerns angegliedert enthalten wiirde und demnach rationell B,(’- 
Benzo-pyrrolenin bzw. 8,8’-Benzo-pyrrol genannt werden kéunte, ist 
nicht bekannt. Man hat diesem einstweilen noch hypothetischen Kérper 
die Bezeichnung ,,Isoindol gegeben, um fir Derivate! bequem Namen 
bilden zu kénnen?. ; ; 

Gut bekannt sind das Dihydrid: 
j CH 


CHC yy NH : 


2 

das hiernach gewohnlich Dihydro-isoindol*® genannt wird und auch als 
6,8'-Benzo-pyrrol-e,¢-dihydrid, Isoindolin oder o-Xylylen-imin 
bezeichnet werden kann, sowie eine nicht geringe Zahl von Abkémm- 
lingen desselben. Das Dihydro-isoindol wurde zuerst durch Reduktion 

CH: N 

von 1-Chlor-phthalazin CHK CL:N in stark salzsaurer Lésung mit Zink 
erhalten. Fir seine Konstitution beweisend ist die Bildung seines Hydro- 
chlorids beim Erhitzen von salzsaurem o-Xylylendiamin: 


oy Ons NH, HCl 


CH 
= OH...” »NH, HCl + NHC. 
oS GH, -NH,, HCl j Cae: Bag obi eee 


Es ist eine dlige Fliissigkeit, siedet unter 762mm Druck bei 213°, lést 


sich leicht und mit alkalischer Reaktion in Wasser, riecht ahnlich wie 
Benzylamin und erstarrt an der Luft krystallinisch durch Aufnahme 


von Kohlendioxyd. Sein Nitrosamin C,H,(CH,),N-NO schmilzt bei 
96—97°. 

: Wahrend es bisher nicht gelungen ist, die Umsetzung von o-Xylylenbromid 
mit Ammoniak derart zu leiten, daB das Dibydro-isoindol erhalten bleibt (vgl. dazu 
S. 347 Dixylylen-ammoniumbromid), gelangt man leicht zu N-Alkyl- und N-Aryl- 
Derivaten‘* durch Einwirkung von primdren Alkylaminen und primdren (nicht 
orthosubstituierten) Arylaminen auf das Xylylenbromid. NV-Phenyl-dihydro- 
isoindol C,H,(CH,),N-C,H, krystallisiert in farblosen Blattchen, schmilzt bei 165° 
und besitzt keine basischen Eigenschaften. — Aus sekundiren aliphatischen Aminen 


1 Uber eine sehr unbestindige Verbindung, die als 1-Methyl-isoindol 
CK ocaee aufgefaBt wird, s.: Gasriet, A. Neumann, B. 26, 710 (1893). — 
Gasriet, Escuensacn, B. 30, 3023, 3029 (1897). 

2 Gapriet, A. Neumann, B. 26, 523 Anm. (1893). 

8 Gasriet, A. Necmann, B. 26, 526 (1893). — Gasper, Pinxus, B. 26, 2213 
(1893). — K. Frinxer, B. 33, 2808 (1900). — v. Braun, B. 48, 1353 (1910). 

Homologe: Gasriet, A. Neumann, B. 26, 712 (1893). — Brompere, B. 29, 
1439, 1441 (1896). — Dauvse, B. 38, 208 (1905). —'Worstine, B. 38, 3928 (1905). 

4 Vel.: M. Scnorrz, B. 31, 414, 627, 1155, 1706—1707 (1898). — Parruent, 
Scuumacuer, B. 31, 592 (1898). — M.Scnonrrz, Wonrrum, B. 43, 2304 (1910). — 
TrrFeneav, Bl. [4] 9, 823 (1911); 15, 170, 174 (1914). 
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' 
und Xylylenbromid erhaélt man quartire Derivate' des Dibydro-isoindols, wie 
CH C,H, 
Ter Se Ke = 

SS CEs 2 SC.Hs 

Br 

in tertiire Derivate des Xylylendiamins, wie C,H,[CH,-N(C.Hs)y]s ibergehen. 
Oxo-Derivate des Dihydro-isoindols sind das Phthalimidin (I) 


und das Phthalimid (II): 


die beim hdheren Erhitzen mit den sekundiiren Aminen 


CH _0O 
I) OH co _>NH Ie i og ONE 
1-Oxo-isoindolin, Isoindolinon ~ 1.3-Dioxo-isoindolin; 


sie wurden in Bd. Il, Tl. I als Derivate der o-Oxymethyl-benzoesaure 
und der Phthalsiure besprochen. 

Durch Einwirkung von magnesium-organischen Verbindungen auf Phthalimid 
bzw. auf dessen N-Alkyl- oder -Aryl-Derivate und darauf folgende Zersetzung mit 
Wasser hat man Verbindungen der folgenden Typen? erhalten: 


CO CO 
CH >NH und CoH ON: GH: 3 
oe Bae 
CH-CH, HO CH, 
3-Alkyliden-isoindolinone-(1) 2.3-Dialkyl-3-oxy-isoindolinone-(1). 


E. Kondensierte Systeme, welche mehrere Pyrrol-Kerne 
enthalten. 


Die bisher besprochenen mehrkernigen Pyrrol-Systeme enthalten in 
ihren kondensierten Teilen immer nur je einen Pyrrol-Kern. Wir haben 
nun zum SchluB noch auf einige Systeme hinzuweisen, in denen zwei 
Pyrrol-Kerne direkt miteinander oder beiderseits an einen Benzol-Kern 
kondensiert sind. 

Die spirocyclische Kondensation xweier Pyrrol-Kerne mit Hilfe thres a-Kohlen- 
stoffatoms wird in einigen Verbindungen angenommen, die aus Keton-f,6’-dicarbon- 
sduren bzw. ihren Dilactonen oder Estern durch Einwirkung von Ammoniak hervor- 
gehen, z. B. in einer Verbindung C,H,,O,N,, welche aus dem Dilacton der Hydro- 
chelidonsiiure (vgl. Bd. I, Tl. IL, S. 1225—1226; Bd. II, Tl. III, 8. 109) dureh 
Eindampfen mit alkoholischem Ammoniak erhalten und als Dilactam: 

H,C-CH,. ., -CH;-CH, 


NH CAE. 
formuliert wird‘. OC. NH NH-CO 


Eine derartige Kondensation mit Hilfe des Stickstoffatoms ist natiirlich nicht 
méglich, wenn das Stickstoffatom dreiwertig fungiert, wohl] aber, wenn es fiinfwertig 
auftritt. Sie findet sich verwirklicht® in dem quartiiren Bromid: 


1M. Scuorrz, B. 31, 419, 1703 (1898). 


? F. Sacus, Lupwie, B. 37, 385 (1904). — Béis, C. r. 188, 987 (1904); 139, 
62 (1904), 143, 430 (1906). 


3 Ube, die entsprechende alkylfreie Verbindung — das 3-Oxy- -phthalimidin 
Ce H a U ‘Y ry . ° . . ¢ 
ROS s. Karue & Co., D.R.P. 267596 (C. 1914, I, 199). 


* Vgl. dazu Minixan, R. 31, 291—292 (1912). 
5 Vgl. M. Scuourz, B. 24, 2402 (1891); 31, 418, 1702 (1898); 4°7, 2163, 2165 (1914). 
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‘aie oe: Aaa 
| | GH = SoH | : Di-o-xylylen-ammoniumbromid, 
oN ae 2 i Be ee, 

Tt 


das beim Erhitzen von o-Xylylenbromid mit konzentriertem wa8rigen Ammoniak 
auf 100—120° gebildet wird. Man darf wohl annehmen, da hierbei zundchst 
Dihydro-isoindol (S. 345) entsteht, welches dann mit Xylylenbromid weiter reagiert: 


_CH, Br-CH _- CH CH, 
SS SS NE 
Br 
Erhitz. man das Bromid weiter mit Ammoniak auf 170°, so wird es in ein Dimeres 
CH, -NH- CH, 


SCA, 
*\CH,-NH-CH,~ ~° 


des Dihydro-isoindols — das Di-o-xylylendiamin C,H, 
iibergefiihrt. 

Orthokondensation xweter Pyrrol-Kerne mit Hilfe xweier Kohlenstoffatome findet 
man in dem Bd. I, Tl. II, 8. 787 erwahnten Dilactam der £, @’-Diamino-adipinsiure: 
OC-NH-CH CH, 

CH,— CH-NH-CO 
und dhnlichen Verbindungen' (s. z. B. Bd. I, Tl. II, S. 1235, Formel Il). 
Orthokondensation mzt Hilfe des Stickstoffatoms und eines benachbarten Kohlen- 
stoffatoms ist in mehreren Verbindungen? realisiert, die sich von dem 1.2-0= 
Benzoylen-pyrrolon-(4): 


oo CH 
. “7 Oe 00 


CO N= ICH, 


ableiten. Man gelangt z. B. zu dessen gem.-Dimethyl-Derivat, wenn man auf 
Phthalimino-isobutyryl-malonester (s. u. Formel I) in Benzol Natrium einwirken l4Bt, 
den hierdurch entstandenen Benzoylen-dimethylpyrrolon-carbonsdureester (II) mit 
wiBriger Schwefelsiure kocht, wodurch o-Carboxyphenyl-dimethyl-pyrrolon (III) 
entsteht, das nun beim Schmelzen Wasser verliert und in 1.2-0-Benzoylen- 
5.5-dimethyl-pyrrolon-(4) (Formel IV) iibergeht: 


‘C,H,0-OC: ee -OC.H, 


LEG co 
i CH 
; ~Co.5—— (CH, 
C=.CO-06,H; 
YAS 
seem ga ‘CO 
(CO +GH5-OH] | yy) CH. 
ke 00" NA COR, 
CH 
Verseifung, Abspaltung a Sens Tao) 


Fou COs es Hingspaliung Use, He 0. eG 


oe 


C(CH,), 


oo co 


= 8,0 
ee EV) 
Zee <0. N—— O(CH,), 
1 Vgl.: Emery, A. 295, 99, 113 (1897). — W. Travps, A. 332, 111, 122, 127 
(1904). — Vgl. auch Ross, G. 36, I, 867, 876 (1906). 
2 Gapriet, B. 44, 70 (1911); 46, 1319 (1913). — Prarater, B. 46,1709 ff. (1913). 
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Das Benzoylen-dimethyl-pyrrolon (1V) krystallisiert aus kochendem Wasser, worin 
es sehr schwer léslich ist, in zarten Nadeln, schmilzt bei 125—126°, ist unzersetzt 
destillierbar und wird von warmem Alkali zur Sdure III wieder aufgespalten. Von 
Jodwasserstoffsiure und Phosphor wird es zum Benzoylen-dimethyl-pyrrolidon 
CH CH-CH,-CO 

**\Cco-N C(CH,), 
Lineare Annellierung von xwei Pyrrol-Kernen an einen Sechskohlenstoffring finden 
wir in dem Stammkern: 


reduziert, das gegen kochendes Alkali bestiindig ist. 


CH NH 
HO——¢C~} s€~ “CH 


der Pyrrindol genannt worden ist, weil er sich vom Indol durch Bx-Kondensation 
mit einem Pyrrol-Kern ableiten 1a8t. Einige Verbindungen,:die als Derivate dieses 
Stammkerns aufgefaBt werden, sind synthetisch bereitet worden’. 


Elftes Kapitel. 


Funfgliedrig-heterocyclische Systeme mit einem Hetero- 
Atom, das von Sauerstoff, Schwefel und Stickstoff 
verschieden ist. 


= 


Die vorangehenden Kapitel 3—10 (S. 45—348) haben uns mit den- 
jenigen heterocyclischen Verbindungen bekannt gemacht, die ein Sauer- 
stoff, Schwefel- oder Stickstoffatom in cyclischer Gruppierung mit. vier 
Kohlenstoffatomen enthalten. Wir wissen bereits aus der allgemeinen 
Einleitung (S. 5), daB jene drei Hetero-Elemente weitaus die wichtigsten 
sind, daB aber vereinzelt auch heterocyclische Verbindungen mit anderen 
Hetero-Elementen bekannt sind. Solche vereinzelten Verbindungen sind 
hier nun zu erwihnen, damit die Schilderung der finfgliedrig-hetero- 
cyclischen Systeme mit einem Hetero-Atom ihren AbschluB findet. 

Vorweg ist daran zu erinnern, daB die hierher gehiérigen Ver- 
bindungen mit Selen als Hetero-Element wegen ihrer nahen Beziehungen 
zu den entsprechenden Schwefel-Verbindungen schon im AnschluB an 
diese kurz besprochen wurden (vgl. S. 145—146). 

Hiernach bleibt nur aoch Weniges zu berichten tibrig, was das Auf- 
treten von dreiwertigem Jod und yon Nickel in heterocyclischer — 
Bindung betrifft. 
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’ Pizory, B. 48, 491 (1910). — Pinory, Wigs, B. 46, 1597 (1913). 

C(C,H,): C(C,H;) 

7Weoells ets 
wud 


Uber Tetraphenyl-m-benzo- dipyrrol CH] < NH 


8. JAPP, 
2 
Mexproum, Soc. 75, 1044 (1899). 
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Aus Bd.'Il, Tl. I sind die aromatischen Jodonium-Basen bekannt, 
eee einfachster Reprasentant das Diphenyl-jodoniumhydroxyd C,H,: 


T(0H). C,H, ist. Konnte man Verbindungen dieser Klasse erhalten, bei 
welchen die beiden Benzolkerne miteinander orthostandig zum Jod-Atom 
verkuppelt sind, so war die SchlieBung eines Fiinfrings mit Jod als 


Hetero-Atom verwirklicht: : 
Cx i, aaa 
ces | 
I 


“OH 

Diesen Gedankengang hat MascarE.wi! verfolgt, und es gelang ihm, das 
hier formulierte Diphenylen-jodoniumhydroxyd (sowie auch einige 
Homologe) in Form von Salzen zu isolieren. Den Ausgangspunkt bildete 
das 2.2’-Dijod-diphenyl (s. u. Formel II), das aus 2.2’-Diamino-dipheny] (I) 
durch Diazotieren und darauf folgende Zersetzung der Tetrazo-Ver- 
bindung mit Kaliumjodid gewonnen wird: 


- C.H,-NHy yy Coed 
C,H, NH, C,H,-I 
Schon bei dieser Darstellung entsteht auBer dem 2.2’ sabe auaantl 


Ir : 
teilweise das ihm isomere Diphenylen-jodoniumjodid pees 


Das gleiche Jodid erhalt man, wenn man das aus dem 2.2’ SDubdiliphend 
nach bekannten Methoden gewinnbare Dijodoso-diphenyl OI-C,H,-C,H,-I0 
langere Zeit unter Wasser stehen laBt und die dann gebildete waBrige 
Lésung mit schwefliger Saure behandelt, sowie nach verschiedenen anderen 
Verfahrungsweisen. Es kann aus viel heiBem Wasser umkrystallisiert 
werden, stellt ein hellgelbes mikrokrystallinisches Pulver dar und schmilzt 
bei 210—215°, indem es sich fast quantitativ bei dieser Temperatur 
zu 2. oe hart isomerisiert; 


OH 5 CHal 
C,H, C,H,-I 


Das Jodid liefert mit feuchtem Silberoxyd eine stark alkalische Lésung, 
welche an der Luft Kohlendioxyd anzieht und offenbar das entsprechende 
Hydroxyd enthalt. Diese Losung verseift in der Warme Essigester, und 
man erhalt dann aus ihr beim Erkalten weiBe kleine Prismen des Acetats 


C,H. Beet ee 
oar O-CO-CH,, dessen Molekulargré8e kryoskopisch in Athyl-urethan 


hertatigt werden konnte. Behandelt man die Hydroxyd-Lésung mit 


t Mindasis Benati, G. 38, II, 619 (1908). — Mascarerur, Matacumt, G. 41, 
I; 68 (1911). — Mascarextt, Pikknt, G. 41,1, 68 (1911). — Mascarexu, Cerasou, 
G. 42,1, 101 (1912). — Mascarenu, G. 43, I, 26 (1913). 
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Natriumamalgam, so erfolgt Reduktion zu Diphenyl. Diese Aufspaltung 
wie die oben erwihnte Umlagerung des Jodids beim Erhitzen zeigen, 
daB der Fiinfring aus 4C und einem I nur geringe Bestandigkeit besitzt. 
Fir die von Monn, Lancer und F. Quince entdeckte fliichtige 
Verbindung, welche durch Uberleiten von Kohlenoxyd bei ca. 100° iiber 
fein verteiltes Nickel entsteht, — das Nickel-kohlenoxyd (Nickel- 
tetracarbonyl) Ni(CO), — hat man die Strukturformel: 


in Betracht gezogen!. Doch ist fiir die Wahrscheinlichkeit dieser 
Deutung kein gewichtiges Argument beigebracht worden. Es geniige 
daher der Hinweis auf die Méglichkeit, daB in jener héchst interessanten 
Verbindung sich eine ringférmige Kombination yon 4C und 1 Ni finden 
kénnte?; im iibrigen sei auf ihre Schilderung in den Lehr- und Hand- 
biichern der anorganischen Chemie verwiesen °. 


Zwolftes Kapitel. 


Ubersicht tiber die finfgliedrig-heterocyclischen Systeme 
mit zwei Hetero-Atomen. 


Unser System (vgl. S. 28) fithrt uns nunmehr zu den Fiinfringen 
mit zwei Hetero-Atomen. Sind diese beiden Atome zweiwertig — also 
Sauerstoff oder Schwefel —, so ergeben sich die folgenden Moéglichkeiten 
fir gesattigte Stammkerne: 


H,C— CH, H,C—O H,C—CHy\_ 
Ty) p< 9 Fase #1 HOCH 111) Hid BS 8 


H,C—8 H,U—CH H,C—O 
IV Px 2 2 NS 

ee ey ae) Hy—3 VI) H.Q—-- CH, . 
Ungesiattigte Stammkerne von ,,aromatischem Sattigungszustand“ — solche 
also, bei denen jedes C-Atom mit nur je einem H-Atom verbunden ist 
(vgl. S. 9ff.), — erscheinen in diesem Falle nicht méglich. Mithin haben 
wir es hier nur mit ,,alicyclischen* Verbindungen (vgl. S. 8) zu tun. Die 


1 Vgl.: Ferreira ve Sitva, Bl. [3]15, 835 (1896). — Jones, Chem. N. 90, 144 (1904). 

* Wahrscheinlicher ist die Auffassung als Nebenvalenz-Verbindung; vgl. Werner, 
Neuere Anschauungen auf dem Gebiete der anorganischen Chemie, 3. Aufl. (Braun- 
schweig 1913), S. 303. 

8 Vgl. z. B.: Friepaeim-Perers, Gmuevin-Kraurs Handbuch der anorganischen 
Chemie, 7. Aufl., Bd. 5, Abteilung 1 (Heidelberg 1909), 104—108, 1406—1407. 
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hierhergehérigen Korper wurden»— in Abweichung von der strengen 
Durchfiihrung des Systems (vgl. dazu S. 3—4) — schon innerhalb der 
aliphatischen und der isocyclischen Chemie hbesprochen; so handelt es 
sich im Folgenden nur noch um die Zusammenstellung einiger Hin- 
weise auf Friiheres. 

Wabhrend fiir die superoxydartige Gruppierung IJ ein Beispiel wohl 
nicht vorliegt, kommt die Gruppierung II auBerordentlich haufig zu- 
stande. Der einfachste Reprisentant entspricht der obigen Formel II 
selbst und ist das Formaldehyd-Derivat des Athylen-glykols — Methylen- 
aithylen-dioxyd, das in Bd. J, Tl. II, S. 84—85 mit einigen Homologen 
angefihrt wurde. Weitere Beispiele liegen in den folgenden Verbin- 
dungen vor: 


H,C-0O CH;-HC-0O 
=O, 2 S0u, « 
H,C-0~ 0C-0~ 
« Sthy len: carbonat Milchsiiure-methylenester 
(Bd. I, Tl. II, S. 1353) | (Bd. I, Tl. II, S. 566) nebst Homo- 


logen und Substitutionsprodukten 
(vgl. Bd. I, Tl. Il, S. 872—873 
»Chloralide“) 
Besonders wichtig ist die Ortho-Kondensation dieses Systems mit 
einem Benzol-Kern: 
ee eG 
o 
Lg OH” 

Sie findet sich in der groBen Zahl von ,,Methylendioxy-Verbindungen‘ 
der Benzol-Reihe (vgl. Bd. II, Tl. I), unter denen so viele Naturstotfe und 
Abbauprodukte von Naturstoffen enthalten sind, z. B.: 


Ox 
CH, : CH-CH,-O,Hy< 5 CH, ; HOCG-C a, 
Safrol Piperonal 
0 O 
(HO,C),C5Hy<, 9 CH ,  HO,C-CH:CH-CH:CH- CoH, >CH 
Hydrastsiure Piperinsiiure 


Die Formel III ist diejenige des Trimethylen-1.2-disulfids, das sich durch 
Oxydation des Trimethylenmercaptans (Bd. J, Tl. II, S. 109) bilden kénnte. In der 
Tat entsteht hierbei eine Verbindung (Schmelzp. ca. 75°) von dieser empirischen 
Zusammensetzung!; da sie aber in Alkohol und Ather ganz unléslich ist, kommt ihr 
wabrscheinlich ein héheres Molekulargewicht zu. — Die Verbindung der Formel IV 
— das Trimethylen-1.3-disulfid — wurde in Bd.I, Tl. II, S. 108 erwihnt, woselbst 


1 Hacevperc, B. 23, 1084, 1086 (1890). — AvrenrietH, K. Wourr, B. 32,. 


1371 (1899). 
~ Uber ,,Dehydro-dithiomalonanilid“, das wahrscheinlich die Strvktur 


H,C——C<&N -C.H; 
yp 
C,8,-N=C—_S 
besitzt, s. Reissert, Mort, B. 39, 3302 (1906). 
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352 — -Ubersicht tiber die Axole. 
auch angedeutet wurde, daB mehrere Homologe bekannt sind'. Im Anschlu8 daran 
wurde auch ihres Oxydationsproduktes — des Trimethylen-1.3-disulfons 
H,C- SO. 
z >CH, — gedacht. 
HO 80ge, uae 
Die Gruppierung V ist, orthokondensiert mit einem Benzol-Kern, in dem 
CH, co 
T és teaie a X dem o-Sulfobenzoesiure- O 
»Lolylsulton | | O, hydrid Le: 
Ree ee anbhyari 
sO, : SO, 


und ibnlichen Verbindungen verwirklicht (vgl. Bd. II, Tl. I). — Als Beispiel fiir 
den Ring VI kann das Thiocarbonyl-monothiobrenzkatechin?: 


S 
Leia 
Dec 


_ angefiihrt werden. 


Tritt aber ein Stickstoffatom zugleich mit einem zweiten Stickstoff- 
atom oder einem Sauerstoff- bzw. Schwefelatom als Ringglied auf, so 
ergeben sich Systeme, in welchen der aromatische Siattigungszustand 
sich einstellen kann. Die sechs méglichen Kombinationen werden in 
ihren aromatischen Formen durch die folgenden Symbole, denen die 
zugehérigen meistgebrauchlichen Bezeichnungen beigefiigt sind, wieder- 


gegeben: 
reams (Pyrazol), Bey ee (imidazol oder Glyoxalin), 
aS (Isoxazol), | ase (Oxazol), 
es (Isothiazol), at ee (Thiazol). 


Mit den sechs Verbindungsgruppen, deren Stammkérper durch die 
obigen Symbole dargestellt werden, haben wir uns in den folgenden 
Kapiteln zu beschiftigen. Sie sind durch synthetische Untersuchungen 
recht umfangreich geworden (besonders die erste, zweite und sechste); in 
der zweiten (Imidazol) werden wir auch wichtigen Naturstoffen begegnen. 
Alle sechs Stammkérper faBt man unter der Kollektiv-Bezeichnung 
Azole zusammen’, die auch auf die stickstoffhaltigen Fiinfringe mit 
1 Uber ihr Phenacyliden-Derivat 
ethane 
H,C-S~ 
s. Kevser, A. Scuwarz, B. 44, 1698 (1911), 


* P. Friep.inper, Mauruner, C. 1904, II, 1176. 
* Hantzscu, A. 249, 1 (1888). — Vgl. dagegen Winman, J. pr. [2] 38, 193 (1888). 


C: CH-CO-C,H, 
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3 und 4 Hetero-Atomen ausgedehnt werden kann! (vg). Kap. 20ff.). Unter 
den sechs obengenannten Azolen unterscheidet man diejenigen, welche 
die beiden Hetero-Atome in 1.3-Stellung enthalten, als ,echte Azole 
von den ,,[sazolen“, bei denen die beiden Hetero-Atome benachbart 
sind. Bei den echten Azolen wird die den beiden Hetero-Atomen be- 
nachbarte Methenyl-Gruppe zum Zweck der Stellungs-Angabe von Sub- 
stituenten zuweilen als ,meso-Gruppe“ mit der Abkiirzung ms oder p: 


HC——0 


HG xen (ms oder u) 


bezeichnet. 
- Ein Fiinfring, der als Hetero-Glieder je ein Jod- und ein Sauerstoffatom 

enthalt, ist in den ortho-Jodososiuren anzunehmen, wenn man sich deren hetero- 

eyclischer Formulierung anschlie8t?, die fiir den einfachsten Fall das Schema: 


I—OH 
ergibt (Nuheres vgl. in Bd. II, Tl. I bei o-Jodoso-benzoesiure). 


Dreizehnutes Kapitel. . 


Einkernige Pyrazol-Korper. 


(Allgemeines. — Pyrazol, seine N-Derivate und Homologen. — Pyrazoline und 

Pyrazolidine. — Halogen-Derivate und Sulfonsauren. — Nitroso-, Nitro-, Amino-, 

Azo-, Diazo- und Triazo-Derivate. — Oxy- und Oxo-Derivate [Pyrazolone, Anti- 
pyrin usw.]. — Carbonsauren.) 


Als erstes Ringsystem unter den ,,Azolen“ (vg]l. S. 352) haben wir 
dasjenige des Pyrazols: 
(4) HC7 CH (8) 


| 


(5)HC\_-N (2) 
NH 
. (1) 
za besprechen. Das Pyrazol ist der Stammkern einer ungemein zahl- 


reichen Korperklasse*; zu ihren Vertretern gelangt man besonders durch 
viele synthetische Reaktionen, welche auf Umsetzungen des Hydrazins 


1 Vgl. Scuroerer in Ricarer-Anscuitzs »Chemie der Kohlenstoff-Verbindungen*, 
11. Aufl., Bd. II (Bonn 1913), S. 765. 
2 Vgl.: V. Meyer, Wacater, B. 25, 2634 (1892). — Litsens, B. 29, 2833 (1896). 
$ Bine ,,Tabellarische Ubersicht der Pyrazol-Derivate‘‘ (Braunschweig, Verlag 
von Friepr. Views v. Sonn) gab G. Coun 1897. 
MzYER-JACOBSON, org. Ch. IIs. (1 u.2. Aufl.) 23 (September 1915) 


ee 
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H, N-NH, oder seiner organischen Abkémmlinge beruhen. Friher ent- 
deckt als das Hydrazin selbst war ja das Phenyl-hydrazin C,H,-NH-NH, 
(vgl. Bd. II, Tl. I), das auch heute noch durch die Taichtiekert seiner 
Bereitung unter den Hydrazinen eine hervorragende Stellung einnimmt. 
So lernte man zuerst solche Pyrazol-Kérper kennen, die am Stickstoff 
phenyliert sind, spiter erst die von N-Substituenten freien; auch in dem 
gegenwartigen Bestand der Pyrazol-Chemie iiberwiegen noch die N-Phenyl- 
Derivate. 

Vom Phenyl-hydrazin ausgehend, eatdeckte L. Knorr} 1883 die 
ersten einkernigen Pyrazol-Kérper*. Kwnorr*® verdankt man auch in 
erster Linie den planmaBigen Ausbau der Gruppe und die Klarlegung 
ihrer wesentlichsten Charakterziige. Auch fiihrte er den Namen ,,Pyrazol* 
ein, durch den er ausdritcken wollte, daB es sich um ein Ringsystem 
handelt, welches vom Pyrrol-Ring durch Austausch eines CH-Gliedes 
gegen Stickstoff abgeleitet werden kann‘ (vgl. S. 30). Das Pyrazol selbst 
lehrte zuerst Ep. Bucuner® (1889) kennen. In neuerer Zeit wurde das 
Pyrazol-Gebiet namentlich von A. MicuaEuis bearbeitet. 

Das Pyrazol ist seiner Zusammensetzung nach die wenigst gesattigte 
Wasserstoff-Verbindung des aus 3 C- und 2 benachbarten N-Atomen 
bestehenden Fiinfrings. JIhm reihen sich zwei wasserstoffreichere Ver- 
bindungen an, die von ihm durch Ubergang einer Doppelbindung oder 
beider in einfache Bindung sich ableiten und Pyrazolin bzw. Pyr- 
azolidin genannt werden (vgl. dazu S. 33): 


HC——CH HC——-CH, H,C JH, 
HCN ; Se ace 3 H.C NH ° 
Pi eo 
NH NH NH 
Pyrazol Pyrazolin Pyrazolidin 


Besonders zahlreich vertreten und eingehend untersucht sind unter den 
Pyrazol-Kérpern die heterovicinalen Oxo-Derivate des Pyrazolins, die 
man Pyrazolone zu nennen pflegt (vgl. S. 34). Zu ihnen gehért auch 
der praktisch wichtigste Pyrazol-Kérper: das von Kworr entdeckte 
Fiebermittel ,, Antipyrin“ (vgl. 8.386 ff), welches 1-Phenyl-2.3-dimethy]- 
pyrazolon-(5): 
. He © 
H,C-C-N(CH,)+N-C,H, 


ist. 


1 D.R.P. 26429 (Fav. 1, 208). 

* Einige Jahre vorher hatte E. Fiscuer [B. 13, 679 (1880)] das Anhydrid der 
o-Hydrazino-benzoesiure aufgefunden, dessen Molekiil ein Pyrazol-System mit einem 
Benzolkern orthokondensiert enthilt; vgl. S. 435 Indazolon. 

* Vgl. besonders; Knorr, A. Bran, B. 18, 311, 931 (1885). — Knorr, JODICKE, 
B. 18, 2256 (1885). — Knorr, A. 238, 137 (1887); 279, 188 (1894). 

4 Nach dieser Ableitung wiire der Name yada richtiger gewesen. 

5 B. 22, 2165 (1889). 
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Fir die Bezifferung (vgl. S. 353 das Schema) erhalt ein Stickstoffatom die 
Ziffer 1, das benachbarte die Ziffer 2 (vgl. dazu S. 35). Bei denjenigen Derivaten, 
welche ein Phenyl an N gebunden enthalten, wihlt Knorr! das mit C,H, verbun- 
dene Stickstoffatom als Anfangspunkt der Bezifferung. 

Als Bildungsweisen von allgemeiner Geltung sind die folgenden 
hervorzuheben: 

1. Kinwirkung von Hydrazin oder seinen primaren Derivaten (wie 
Alkyl- und Aryl-hydrazine, Semicarbazid, Amino-guanidin) auf 1.3-Di- 
carbonyl-Verbindungen (6-Keto-aldehyde bzw. $-Diketone) oder auf f- 
Ketonsaureester, wobei im ersten Falle? (Gleichung a, s. u.) Pyrazole, im 
zweiten® (b) Pyrazolone entstehen, z. B.: 


CH,-CO-CH,-CO-CH, CH,-C-CH: C-CH, 
Shoe GN caeee 
+ H,N—NH, NN 
H,-CO-CH,-CO-0C,H CH,-C-CH,-CO 
») CHs-CO-CH,-CO-OGH, yyy Gu on 4 CHs"O:CHaC 


+ H,N—NH.-C,H, N——N.-C,H, 


(Uber die Zerlegung der Reaktion b in zwei Phasen s. S. 381, Gleichung A 
und B.) 

2. Einwirkung von Hydrazin oder seinen primaren Derivaten auf 
a, f-ungesattigte Aldehyde, Ketone oder Sauren. Aus den ungesittigten 
Aldehyden und Ketonen* gehen hierbei iia es hervor (vgl. dazu 
noch S. 416), z. B.: 


CH,:CH-CHO _ |, ) , CH,-CH,-CH 
TEEN NEG ete cee Ne 
aus den ungesittigten Sauren® zuweilen Pyrazolidone: 
CH,-CH : CH-CO-OH pi HO € CH, -CH- CH, -CO 
+ H,N-NH-C,H, a ee C,H; 
zuweilen aber Pyrazolone: 
C,H,-CH:CH-CO-OH |, . _ CsH,-CH: CH-CO 
+ H,N-NH-C,H, cabs NH-NH-C,H, 
Destillation Hee C,H; -C : CH-CO } 


C,H,- N——_NH 


1 A, 238, 144 (1887). 

2 Vel. z. B.: Knorr, Buanx, B. 18, 311 (1885). —_E. Fiscuer, Bozow, B. 18, 
2135 (1885). — Knorr, A. 238, 139 (1887); 279, 232 (1894). — Cratsen, A. 278, 
261 (1894). — Rosexcarren, A. 279, 237 (1894). — Turere, Dearie, A. 302, 276 
(1898). — Posner, B. 34, 3975 (1901). 

8 Vel. z. B.: Kxorx, B. 16, 2597 (1883). A. 238, 142 (1887). — Franzen, J. pr. 
[2] 76, 228 (1907). — Scuesraxow, Kasaxow, C. 1913, I, 29. 

4 Vgl.: Knorr, A. 238, 140 (1887). — E. Riscast: O. Knévenace., A. 239, 
194 (1887). — Barsrano, G. 18, 374 (1888). — Curtius, Wirsine, J. pr. [2] 50, 531 
(1894). — Avuwers, K. Miurer, B. 41, 4230 1908). — Auwers, Voss, B. 42, 4411 
(1909). — Kounuer, Am. 42, 379 (1909). — H. Baver, Disrerte, B, 44, 2697 (1911). 

5 Vgl.: Knorr, B. 20, 1107 (1887). — Knorr, Dupen, B. 25, 759 (1892). 
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356 Aromatischer Charakter der Pyraxol- -Korper. 

4 8. Einwirkung von = aliphndelion " Diazoverbindungen* (vgl. Bd. I, 
x Tl. I, S. 386—390; Bd. I, Tl. II, S. 801ff) auf Athylen- und Acetylen- 
2 Kérper'. Aus den Verbindungen mit Doppelbindung erhalt man hierbei 
< Pyrazolin-Kérper, z. B.: 

: G,H,0-CO-CH | CH-CO-OG,H, _ C,H,0-CO-CH—C-CO- OOH, , 
Bs C,H,0-CO-CH “~ N:N = (,H,0-CO-CH-NH-N 

+ - (Diazo-essigester) 

& aus denjenigen mit dreifacher Bindung Pyrazol-Kérper, z. B.: 

at 

. 

% CH, CH, _ CH——CH _ 

a CH ton: N * (Diazomethan) = CH. NH-N 


Das Pyrazol hat, wie S. 354 erwahnt wurde, seinen Namen von 
dem Vergleich seiner Strukturformel mit derjenigen des Pyrrols erhalten. 
Vergleicht man nun das chemische Verhalten der Pyrazol- und der 
Pyrrol-Kérper, so ergibt sich eine recht bedeutende Verschiedenheit. 

Beim Pyrrol-Ring lie} sich — besonders im Verhialtnis zum Benzol und 

‘ Thiophen (vgl. S. 155) — eine gewisse Unbestaindigkeit erkennen. Das 
Pyrazol-Ringsystem dagegen ist 4uBerst bestandig und Ring- 
spaltungen schwer zuginglich. Die Pyrazol-K6rper zeigen keine Neigung 
zur Verharzung und zur Polymerisation. Sie besitzen in hervorragendem 
Grade die ,,benzolahnlichen Kigenschaften“, welche den ,,aromatischen 
Charakter“ ausmachen (vgl. dazu S. 10ff). In dieser Hinsicht sei 
Folgendes hervorgehoben?: 


2 


vy 


i ¥ 


aC, 


a 


fits datos 
a ¥ . a 


Pyrazol vertrigt ohne Zersetzung hohe Temperatur und wird von 
Kaliumpermanganat in alkalischer Lésung nicht angegriffen (vgl. da- 
gegen S. 158); 


es l4Bt sich durch rauchende Schwefelsiure sulfurieren, durch 
Salpeterschwefelsiure nitrieren (vgl. S. 371); 

seine Monohalogen-Derivate halten ahnlich den Aryl- halogeniden 
das Halogen sehr fest gebunden (vgl. S. 368); 


die in 4-Stellung nitrierten Pyrazol-Kérper lassen sich leicht zu 
Aminen reduzieren, welche gleich den Anilinbasen in kuppelungsfahige | 
Diazokorper iibergefiihrt werden kénnen (vgl. S. 374). 
Jene eigentiimliche Fahigkeit der Pyrrole, sich mit Diazoverbin- 
dungen zu Azokérpern zu kuppeln, wenn der Kern auch kein OH oder 
NH, als Substituenten trigt (vgl. 8.149, 180), ist bei einkernigen Pyrazol- 


a s 


% 


+ 


if 


eee 


+ Vgl.: Bocuner, B. 21, 2638 (1888). A. 273, 214 (1893), — v. Pecumann,— 
B, 31, 2950 (1898). — vy. Pecumany, Burkarp, B. 33, 3597 (1900). — Bucuner, v. v. 
Hevps, B. 34, 347 (1901). — Vel. auch Kuaaes, Rind B. 36, 1128 (1903). — 
OLIVERI- fife 1i2: G. 40, I, 117. (1910). 

2 Vyl.: Knorr, tages B, 22, 173 (1889). — Bucuner, A. 273, 217 (1893). 
— Knorr, B. 28, 715 (1895). 


> RP eR ar a ee 
A) et oe 
“ae = 

Z ’ 


Verhalten der Fyraxol-Kérper. — - 357 


Kérpern nicht beobachtet worden} (vgl. indessen S. 396 die Kuppelung 
der Pyrazolone bzw. Oxy-pyrazole, S. 428 diejenige der Indazole). 

Gleich den Pyrrolen zeigen die Pyrazole den Charakter schwacher 
sekundarer Basen. Ihre Salze mit Mineralsiuren kénnen isoliert 
werden, da die Pyrazole im Gegensatz zu den Pyrrolen unempfindlich 
gegen Sauren sind (vgl. dazu 8.151); doch werden diese Salze von Wasser 
hydrolysiert. Der Wasserstoff der Imino-Gruppe ist leicht durch Silber, 
Alkyle oder Acyle (vgl. S. 362) austauschbar. 

In den N-alkylierten bzw. -arylierten Pyrazolen (Formel I, s. u.) 
haben wir zwei tertiar gebundene Stickstoffatome; man kénnte es daher 


HC— CH HC——CH 
DH ce A. m HC NPE 
Ne so 
N N 
R CH, 


fir moéglich halten, daB sie zur Anlagerung von zwei Mol. Alkylhalogenid 
fahig sind. Die quarta’ren Verbindungen aber, die aus ihnen durch 
Einwirkung der Alkylhalogenide hervorgehen, enthalten nur ein fiinf- 
wertiges Stickstoffatom und sind nach dem Typus der Formel II zu- 
sammengesetzt. Diese Struktur ergibt sich daraus, daB sie beim Kochen 
mit starker Kalilauge unter Ringspaltung symmetrische sekundare Hydra- 
zine, wie CH,-NH-NH-CH,, liefern . 

Nitrosamine konnten aus Pyrazol-Kérpern nicht erhalten werden®. 

Durch Reduktion mit Natrium in Alkohol* kénnen manche Pyrazoi- 
Korper in die entsprechenden Pyrazoline verwandelt werden, wobei durch 
weitere EKinwirkung des Reduktionsmittels auch Ringspaltung erfolgen 
kann, z. B.: 


HC——CH H,C——CH H,C——CH, 
HC N ie Hein EN GH. NE” 
on ag “Nu 
CoH, CH; CH, 
1-Phenyl-pyrazol 1-Phenyl-pyrazolin 1-Amino-3-anilino-propan 


Die Pyrazolin-Kérper sind indessen grdBtenteils nicht durch 
solche Reduktionsvorginge, sondern durch direkte Synthesen erhalten 
worden (vgl. S.355—356). Im Gegensatz zu den Pyrazol-Kérpern® werden 
sie von Permanganat bei Anwesenheit von Soda sofort oxydiert; man 


1 Vgl. Bampercer, A. 305, 299 Anm. (1899). 
2 Vgl.: Knorr, A. Kéuter, B. 39, 3257 (1906). — Kyorz, Ween, B. 42, 


3528 (1909). 
8 Vgl. Bucuner, A. 273, 218 (1893). 
4 Vgl.: Bazsrano, G. 18, 358, 374, 376 (1888). — Marcuerr, G. 22, II, 351, 


368 (1892). 
5 Vgl. Bucaner, A. 273, 216, 227 (1893). 


—— 
-F 


Pee ae eee 


Pe 


358 Verhalten der Pyraxolin-Kérper. 
eee ee eee 
erkennt hierin den gleichen Unterschied, wie zwischen hydrierten und 
eigentlichen Benzol-Kérpern. Im Gegensatz zu den Pyrazol-Korpern 
spalten ferner viele Pyrazolin-Kérper leicht ihren Stickstoff ab. Beim 
Kochen mit Mineralsaiuren tritt er in Form von Hydrazin aus (vgl. da- 
gegen S. 366); beim Erhitzen fiir sich aber zerfallen manche Pyrazolin- 
Kérper in freien Stickstoff und Cyclopropan-Derivate, z. B.: 


C,H,O-CO-CH = 
_C,H,0-CO-CH-NH-N 


C-CO-OC,H, _ ee ODOC Ce CH COCs: 

* " C,H,O-CO-CH~ 

Durch gemaBigte Oxydation (z. B. mit Braunstein und Schwefel- 
saure, mit Brom in Chloroform) kénnen Pyrazolin- in Pyrazol-Korper 
iibergefiihrt werden’. 

Manche Pyrazoline verwandeln sich bei Oxydation in saurer Lésung (z. B. mit 
salpetriger Siure, Chromsiure, Eisenchlorid) in unbestiindige, meist fuchsinrote 
Farbstoffe. Dies. Verhalten kann man zur Erkennung von Pyrazol-Kérpern ver- 
wenden, indem man zunichst mit Natrium in siedendem Alkohol reduziert, dann 
mit Wasser verdiinnt, ansiuert und einen Tropfen Kaliumbichromat-Lésung zusetzt, 
worauf fuchsinrote Firbung eintritt (,.Knorrs Pyrazol-Reaktion“). Die Reak- 
tion? ist indessen nur fiir die am Stickstoff arylierten Derivate charakteristisch 
und bleibt auch bei solchen zuweilen aus, wenn sie am Pyrazol-Kern Sauerstoff 
enthalten. : . 


Die Struktur des Pyrazol-Kerns® ergtbt sich aus den Bildungs- 
weisen der Pyrazol-Kérper und der Existenz des Pyrazols C,H,N, selbst 
(vgl. S. 360 ff.) in soweit, daB man an dem Vorliegen eines ringformigen 
Komplexes aus 3 C- und 2 benachbarten N-Atomen nicht zweifeln wird. 
Das benzolahnliche Verhalten weist ferner deutlich darauf hin, daB fir 
die inneren Kernbindungen analoge Verhiltnisse beim Pyrazol und beim 
Benzol anzunehmen sind. So hat man zuniachst die folgenden Formeln: 


; oe Ee (3) ; +f ae CH (3) = nheeas (3) 
(3) HCL UN (6)HCK SN (5) HOKON 
NH XH NH 


in Erwagung gezogen, welche den Benzol-Symbolen von KrexuLé bzw. 
von CLAus und von ARMsTRONG-BaEYER-BAMBERGER nachgebildet sind 
(vgl. S. 12 ff). 


Alle drei Formeln geniigen nun insofern nicht, als sie im Gegen- 
satz zur Erfahrung eine Verschiedenheit zwischen den Stellungen 3 und 5 


erwarten lassen, da deren eine (5) einer Imidgruppe benachbart ist, 
wahrend das der anderen (3) benachbarte Stickstoffatom keinen Wasser- 


? Vgl. dazu auch y. Pecumann, Burkarp, B. 33, 3597 (1900). 
* Knorr, Jovicke, B. 18, 2259 (1885), — Knorr, A. 238, 200 Anm. (1887). 
B. 26, 100 (1893). — Bucuner, Frirscn, A. 273, 257 (1898). 


* Vgl.: Bucuner, A. 273, 219 (1893). — Kworr, A. 279, 188 (1894). — Vel. 
auch Nasini, Carrara, G. 24, I, 256 (1894). 
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stoff trigt. Nach ihnen sollten also z. B. das 3-Methyl-pyrazol (Formel IV, 
s. u.) und das 5-Methyl-pyrazol (V) voneinander verschieden sein. Der 


HO" ¢.6H, “ac;—CH 

IV) Vv 
Hol JN ) cu,-cl 
NH NH . 


Versuch hat aber gezeigt, daB eine solche Verschiedenheit sich nicht 
nachweisen la8t. Denn man kommt, wenn man in den beiden N-Phenyl- 
C-methyl-pyrazolen [Va und Va: 


HC,—_C-CH HC_—_CH 
Ny nol px ; Lee cx,-ol_ in 
N N 
CH, C,H; 


das an Stickstoff gebundene Phenyl durch Wasserstoff ersetzt (indem 
man es durch Oxydation zerstért), zu einem und demselben K6rper. 
Abnliche Erfahrungen! machte man in analogen Fallen: die Isomerie 
zwischen 8- und 5-Derivaten lieB sich nicht verwirklichen. 
Diese Befunde wiirden durch die ,symmetrische“ Pyrazol-Formel VI 


—CH,— —CH— 

VW) HCC Oo vi) HCC SH 

erklart werden, die aber weder den benzolihnlichen Eigenschaften noch 
der Natur des Pyrazols als sekundaren Amins Rechnung trigt. 

Eine mit allen Erfahrungen iibereinstimmende Anschauung ergibt 
sich indessen, wenn man die ,,Kexunk-Formel“ I zugrunde legt, in ihr 
aber den beiden Doppelbindungen Beweglichkeit zuspricht. Die hierdurch 
bedingten Verhaltnisse wurden bereits in der allgemeinen Hinleitung zu 
diesem Bande S. 18—20 am Beispiel des Pyrazols eingehend dargelegt. 
Zwei Bewegungs-Moglichkeiten wurden dabei in Betracht gezogen: das 
,Oszillieren“ und das ,,FlieBen“ der Doppelbindungen. Welche der 
beiden Annahmen man auch bevorzugen mag, man kommt zu der 
Folgerung, daB 3- und 5-Derivate des Pyrazols entweder iiberhaupt 
nicht voneinander verschieden sind oder im Verhiltnis von leicht in- 
einander iibergehenden Desmotrop-Isomeren stehen (vgl. S. 21). 

Die Annahme der ,,flieBenden“ Doppelbindungen fiihrt dazu, auch 
,»Methylen“-Formen (VI und VII s. oben) als Bewegungsphasen des 
Pyrazol-Molekiils zuzulassen. Eine Neigung, in solchen Formen zu re- 
agieren, wie sie uns im Verhalten der Pyrrol- und Indol-Kérper entgegen- 
trat (vgl. S. 150, 217—218), lassen indessen die Pyrazol-Kérper in ihren 
Umsetzungen kaum erkennen. Doch ist man durch Ringsynthesen zu 
einigen Derivaten gelangt, die an ein C-Atom zwei Alkyle gebunden ent- 


! Vgl. Bucuner, v. v. Here, B. 35, 31 (1902). 
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halten, in deren Molekiilen mithin die methylenhaltige Ringstruktur 
fixiert ist’, Kin Beispiel solcher Kérper, die man ,,Pyrazolenine“ 
nennen kénnte (vgl. S. 155—156), bietet die Formel VIII. Umgekehrt ist 
natiirlich die eigentliche (imidhaltige) Pyrazol-Struktur festgelegt, sobald 


CH, CH, HOCH 
r,s HO Js 
Via ee : RNS 
CH, C-CH, 
SN N~ C,H; 


ein Substituent an Stickstoff gebunden ist (Formel IX); in diesem Falle 
ist auch die Desmotropie-Méglichkeit zwischen 3- und 5-Derivaten auf- 
gehoben, und die beiden Derivate sind als gewohnliche Isomere isolierbar 
(vgl. Formel [Va und Va auf S. 359). 


Pyrazol und seine N-Derivate. 


_/CH:CH 
Das Pyrazol |C,H,N, = ESN OEE 


1889 erhalten, der durch Vereinigung von Acetylen-dicarbonsaiureester 
(Bd. 1,-Tl. Il, S. 445—446) mit Diazoessigester den Pyrazol-3.4.5-tri- 
carbonsaureester bereitete (vgl. S. 356 sub Nr. 3): 


wurde zuerst von BUCHNER? 


CH,O-CO-C _  CH-CO-OCH, _ CH,0-CO.C_—C-C0-0CH, 
CH,0-CO-6 * N:N ~ CH,0-CO-G.NH-N 


diesen Ester durch Kochen mit konz. Salzsaiure verseifte und darauf die 
freie Tricarbonsaéure durch Erhitzen auf 230—240° in Kohlendioxyd und 
Pyrazol spaltete®. Kurze Zeit darauf beobachtete es BaLprano* in ge- 
ringer Menge bei der Kinwirkung von Zinkchlorid auf das Produkt der 
Umsetzung zwischen Epichlorhydrin und Hydrazin: 


0 
Ca CH——_CH 
a a: = H,0O+H, + = Tee 
GH. :-NB.NE, Coe 


Zur Darstellung eignen sich die Bildung aus Pyrazolin (S. 366) durch 


* Nur solche, welche sich von der Formel VI ableiten. Es wiire interessant, 
auch gem.-Alkyl-Derivate von VII kennen zu lernen, besonders im Hinblick auf die 
Frage, ob die Azogruppe in der Bindungsart der Formel VII Farbigkeit bedingt. 

? Bucuner, B. 22, 846, 2165 (1889). — Bucuner, Frirsce, A. 273, 256 (1893). 

* Bildung des Pyrazols aus anderen Pyrazol- oder Pyrazolin-carbonsauren: 
Marcuerti, G. 22, II, 362 (1892). — Bucuner, Parenpiecs, A. 273, 237, 251 (1893). 
— v. Rornensore, B, 27, 956 (1894). — v. Pecumann, Sxext, B. 32, 2300 (1899). — 
Bucuner, vy. D. Heme, B. 34, 348 (1901). 

4 B. 23, 1103 (1890). 
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Brom in Chloroform? und diejenige aus dem Acetal des Propiolaldehyds 
durch Hydrazin?: 


C—CH(OC,H — 

ees OCHO | H,N-NH, ae an < + 2C,H,-OH 

(beide Prozesse gehen vom Acrolein aus). Ferner wird die wegen ihrer 
Kinfachheit theoretisch besonders interessante Entstehungsweise aus Ace- 
tylen und Diazomethan®, die sich S. 856 formuliert findet, fiir die Dar- 
stellung empfohlen 4. 

Auch aus Vinylbromid und Diazomethan erhdlt man Pyrazol*. 

Das Pyrazol krystallisiert aus Ligroin in langen farblosen SpieBen, 
schmilzt bei 70°, siedet bei 185° (719 mm) und ist sehr leicht in Wasser, 
Alkohol, Ather und Benzol léslich. Es besitzt bitteren unangenehmen 
Geschmack und in der Kalte einen schwachen, an Pyridin erinnernden 
-Geruch, der in der Wirme deutlich hervortritt. Seth Dampf vertragt ohne 
Zersetzung eine Temperatur von 300°. Uber die Bestandigkeit gegen 
oe ee ee die Sulfurierbarkeit und Nitrierbarkeit vgl. S. 356. 
Es zeigt keine Neigung fiir Anlagerungs-Reaktionen; denn es bleibt bei 
der Behandlung mit Natrium in siedendem Amylalkohol fast unveraindert®, 
und Brom wirkt auf die waBrige Loésung heftig unter Bildung eines 
Substitutions-Derivats (s. S. 369 4-Brom-pyrazol) ein. Wa&ahrend es sich 
leicht am Stickstoff acylieren laBt (vgl. S. 362 das Acetyl- und Benzoyl- 
Derivat), setzt es der Hinfiihrung von Alkyl betrachtlichen Widerstand 
entgegen; Methyljodid wirkt in siedender Atherischer Susi tale: kaum ein’, 
auch Diazomethan bewirkt keine Methylierung®. 

Das Pyrazol ist eine auBerordentlich schwache, einsdurige 
Base®. Seine waBrige Liésung reagiert neutral; seine Salze mit fliich- 
tigen Mineralséuren (Salzséure, Salpetersaure, Schwefelsiure) dissoziieren 
bereits im Vakuum iiber Schwefelsaure. Das saure Oxalat C,H,N,, 
C,H,O, bildet farblose Nadelchen und schmilzt unter villiger Zersetzung 
bei 192°. Das Pikrat C,H,N,,C,H,O,N, (gelbe Nadelchen) schmilzt bei 
159—160° und ist in kaltem Wasser wenig ldslich. 

Das Platindoppelchlorid des Pyrazols (C,H,N2, HCl),PtCl, krystallisiert 
mit 2H,O in gelbroten Nadeln, ist in warmem Wasser ziemlich léslich und wird 
bei 100° wasserfrei. Beim Erhitzen auf 205—250° geht es in die strohgelbe, auch 
in warmem Wasser unlésliche Verbindung (C,;H,N),PtCl, iiber’®. 


1 Curtrus, Wirsine, J. pr. [2] 50, 544 (1894). 

2 Cratsen, B. 36, 3666 (1903). 3 vy, Pecumann, B. 31, 2950 (1898). 
* Mazzara, Borao, G. 36, II, 349 (1906). 

5 Ontvert-Manpara, G. 40, I, 120 (1910). 

6 Bucuner, A. 273, 217 (1893). — Bucuner, Frirscu, A. 273, 266 (1893). 
7 Bucuner, Fritscu, A. 273, 261 (1893). 

8 Mazzara, Borco, G. 36, II, 350 (1906). 

9 Affinitits-Konstante: Depicuen, B. 39, 1843 (1906). 


10 Uber analoges Verhalten der Platinsalze anderer Pyrazol-Kérper s. BaBrano, 


B. 24 Ref., 907 (1891); 26 Ref., 185 (1893). 
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Mit ammoniakalischer Silberlésung gibt das Pyrazol einen weiBen 
/SE: CH 
N 
\-N: CH’ 
dem Wasser schwer léslich and sehr bestindig ist. 


Durch Erhitzen dieses Silberderivats mit der Aquivalenten “Menge 
Methyljodid in Ather auf 120° erhalt man das N-Methyl-pyrazol* 


Niederschlag des Pyrazol- Boos Ag: das auch in kochen- 


_N: Witte dessen Jodmethylat (vgl. Formel II auf §.357) direkt 


aus Sqn beim Erhitzen mit Methyljodid (2 Mol.) in Ather auf 120° 
gewonnen wird und aus Alkohol in farblosen Prismen vom Schmelzp. 190° 
krystallisiert. Bei der Destillation zerfillt das Jodmethylat in Methyl- 
jodid und N-Methyl-pyrazol. Letzteres ist ein farbloses Ol von starkem 
pyridinahnlichem Geruch und siedet bei 127°; seine waBrige Lésung 
reagiert neutral. 

N-Phenyl-pyrazol? ist auf verschiedenen Wegen gewonnen worden, z. B. durch 
Kochen von Epichlorhydrin (Bd: I, Tl. II, S. 199) mit Phenylhydrazin in Benzol 
(vgl. S. 360 die ahnliche Pyrazol-Bildung). Es ist bei gewéhnlicher Temperatur 
fliissig, erstarrt in der Kilte zu nadelférmigen Krystallen, schmilzt bei 12°, siedet 
bei 246-5° unter 765 mm Druck und zeigt D}® = 1-114. In kaltem Wasser ist es 
fast unléslich; in rauchender Salzsiure lést es sich, wird aber durch Wasser daraus 
gefallt. Reduktion mit Natrium in Alkohol s. 8.357. Mit Alkyljodiden (1 Mol.) 
vereinigt es sich zu Jodalkylaten. Das Jodmethylat krystallisiert in glinzenden 
Platten, schmilzt unter Zersetzung bei 178—179° und ist auch in kaltem Wasser 
leicht léslich; unter den Umwandlungsprodukten, die bei mehrstiindigem Erhitzen 
auf 240° entstehen, findet sich 1-Phenyl-4-methyl-pyrazol. 


Durch Einwirkung von Siurechloriden auf die absolut-atherische 
Lésung des Pyrazols entstehen die N-Acyl-Derivate®, Das 1-Acetyl- 
pyrazol siedet bei 155—156° (korr.), das 1-Benzoyl-pyrazol bei 
281° (korr.) unter ca. 745 mm Druck. ’ 


Homologe des Pyrazols. 


Mehrere Homologe des Pyrazols und N-Phenyl-Derivate von solchen 
sind durch Variierung der schon S. 355—356 und S. 360—361 be- 
sprochenen Bildungsprozesse gewonnen worden. Fiir die Darstellung der 
N-Aryl-Derivate kommt auch die Entfernung des Sauerstoffs aus den 
entsprechenden 5-Pyrazolonen (vgl. S. 381ff.) in Betracht, z. B.: 


H,C——C-CH, S HC——C.-CH, 
OG. Ni N HC-N-N 
C,H, C,H; 
1 Bucuner, B, 22, 2166 (1889). — Bucuner, Fritscu, A. 278, 261 (1893). — 


Kyorr, B. 28, 715 (1895). — Depricnen, B. 39, 1845 (1906). 

* Barsrano, G. 17, 176 (1887); 18, 356 (1888); 19, 128 (1889). — Knorr, Laus- 
mann, B. 22, 180 (1889). — Geruarp, B. 24, 353 (1891). — Atvisr, G. 22, I, 158 
(1892). — Barsrano, Marcuerti, G. 23, I, 486 (1893). — Cratsen, A. 295, 320 (1897). 
B. 36, 3666 (1903). — Papoa, R.A. L, [5] 12, I, 396 (1903). 

3 Knorr, B. 28, 716 (1895). 
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Diese gelingt durch Zinkstaub-DeStillation! und durch Erhitzen mit 
Phosphor-pentasulfid?, am besten aber durch Erhitzen mit Phosphor- 
_tribromid® (unter Zusatz von etwas Phosphor) im geschlossenen Rohr auf 
héhere Temperatur (ca. 200°. 

Uber physikalische Eigenschaften der Methyl-Homologen und ihrer 
N-Phenyl-Derivate gibt die Tabelle Nr. 3 auf S. 364 Auskunft. Es liegt 
kein AnlaB vor, auf die einzelnen Kérper naher einzugehen. Erwahnt 
sei nur, daB das 3.4.4.5-Tetramethyl-pyrazolenin (vgl. dazu S. 360) — das 
volistandig symmetrisch konstituierte permethylierte Pyrazol, das man 
durch Kinwirkung von Hydrazin auf Diacetyl-dimethyl-methan (Bd. I, 
TL II, 8. 836) gewinnt; — durch Anlagerung und Wiederabspaltung von 
Methyljodid in das isomere 1.3.4.5-Tetramethyl-pyrazol tibergeht: 


(CH,},0-——_-C. CH, CH,-C—+-C. 6H, 
CH,-C:N-N * CH,-C-N-N 
CH, 


(vgl. S. 234 den analogen Ubergang von 2. 3. 3-Trimethy]-indolenin-jod- 
methylat in 1.2.3-Trimethyl-indol). — Uber das Verhiltnis von 3- Methyl- 
pyrazol zu 5-Methyl-pyrazol s. 8. 359. 
Durch Oxydation mit Kaliumpermanganat lassen sich die Pyrazol- 
Homologen zu Pyrazol-carbonsauren (S. 407 ff.) oxydieren, z. B.: 
CH——C.CH, CH——C-CO,H 


CH,-C-NH-N S007 ONE LN 
Auch hierin zeigt sich die gréBere Bestindigkeit des Pyrazol-Systems 
gegeniiber dem Pyrrol-System, da die analogen Pyrrol-Kérper durch 
Permanganat vollstaindig verbrannt werden‘. 


Pyrazoline und Pyrazolidine. 


Die Pyraxoline (vgl. 8. 354) sind die Dihydride der Pyrazole und 
enthalten demgemaB noch eine Doppelbindung im Ringe. MHiernach 
erscheinen fiir den einfachsten Fall drei Strukturformeln méglich, je 
nachdem diese POPS eee sich in 1.2-, 2.3- oder 3.4- (= 4.5-) 
Stellung befindet: 

H,C-——CH, H,C——CH HC——=CH — 


I) : III) 


De ONEN H,C-NH-N H,C-NH-NH — 


Man hat. eine solche »4-Isomerie“ bei Pyrazolinen noch nicht beobachtet 
und erteilt den bekannten Vertretern gewéhnlich Formeln vom Schema II, 
die sich den synthetischen Bildungsweisen aus Hydrazin bzw. seinen 


1 Vgl. Knorr, A. 238, 198 (1887). 

2 Anpreocci, B. 24 Ref., 648 (1891). 

3 Srozrmer, B. 36, 3988 (1903). — Sroermer, Marrinsen, A. 352, 322 (1907). 
4 Vgl. Knorr, Lavsmann, B. 22, 173 (1889). 
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364 Tabellarische Ubersicht iiber Pyraxole, Pyraxoline 
Tabelle Nr. 3. 
N r ' Schmelz- | Siede- Spez. Schmelzp. | Siede 
ame orme : ———— 
: punkt | punkt | Gewicht |des 1-Phenyl-Derit 
Pyraxole 
Pyrazol ! 70° 185° _ 12° 246-5 
CH: NH: N (719 mm) 
_ 3-Methyl-p ces CH——C-CH, 37° 255' 
$—18..29 CH-NH-N (720 m 
fliissig 204° 1-023 é 
5-Methyl-pyrazol CH——CH (korr.) (14/49) flissig 255 ' 
2—9, 11. 15-19—22.28 CH,- C i NH-N (120 m 
4-Methyl- ee CH;-C CH fliissig 205° _ fliissig 265 ‘ 
thie % CH-NH. N (730 mm) (korr 
3.4-Dimethyl-pyr- CH,-C-————C..CH, — fliissig 285' 
azol 25-28 44 CH. NH. N (korr 
55—57% 222° 
4,5-Dimethyl-pyr- CH;° = Paes 28 
azo] 2%: %8:** CH,-C-NH-N 
3.5-Dimethyl-pyr- CH——C-CH, 107° 220° — fliissig 273 | 
azol 3 8 80—37- 41 CH, - re NH. N (korr.) (kori 
3.425-Trimethyl- CH,:C——-C-CH, 138° 235° _— fliissig 290' 
pyrazol 99841 CH, : C-NH-N (korr 
3.4.4.5-Tetramethyl- | (CH,),C——C-CH, | 50-559] 243° = = a 
pyrazolenin*”*° . | CH,.C:N-N (korr.) 
Pyraxoline 
Pyrazolin*® CH, —— CH fliissig 144° _ 52° 2063 
CH,-NH-N (korr 
8-Methyl-pyrazolin CH, C-CH, fliissig 56° == 76—T7° 289 | 
“ion rae , CH,-NH-N (15 mm) (korr 
5-Methy}- ba CH,-——CH fliissig 68° - — 130‘ 
Oe CH,-CH-NH-N (45 mm) (18 m 
3.5-Dimethyl-pyr- — nes “22 ae? 290° 
azolin * CH,-CH-NH-N (korr 
3.5.5-Trimethyl- CH,—C-CH, fliissig 58° 0-907 fliissig — 
pyrazolin 4% 3~§7 (CH,),C-NH-N (14 mm) (10°) / 


Zitate zu der Tabelle Nr. 3 auf §. 364, — ! S. die Zitate auf S. 360—362. 
* Marcuerti, G. 22, II, 364 (1892), — * Nasrn1, Carrara, G. 24, I, 275, 276, 278, 
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279 (1894).. — * y. Rorensure, B. 27¢ 955 (1894). J. pr. [2] 52, 49 (1895). — 
° Knorr, Macponarp, A. 279, 217 (1894). — ® v. Pecumann, Burkarp, B. 33, 3598 
(1900). — 7 Jowert, Porrer, Soc. 83, 467 (1903). — ® Depicnen, B. 39, 1847, 1848 
(1906). — ° Vieursr, A. ch. [8] 28, 473, 477, 492 (1913). — 1° Knorr, A. 238, 198 
(1887). — %* Craisen, Roosen, B. 24, 1888 (1891). A. 2'78, 274, 290 (1894). — 
” Aon, A. 258, 55 (1889). — 1 Knorr, Dupen, B. 25, 766 (1892). — 1 Baxeraxo, 

. Severini, G. 23, I, 354 (1893). — ' Cratsen, A. 278, 266 (1894). — 1% Anpreoccr, 
B. 24 Ref., 648 (1891). — 17 Micuaxruis, Benn, B. 33, 2606 (1900). — 38 W. Wisti- 
cenus, Breit, A. 356, 41 (1907). — 1° Knorr, Lavsmann, B. 22, 178 (1889). — 
90 Craisen, A. 295, 315 (1897). — *! Srouz,. B. 32, 264 (1899). — * Buxow, B. 33, 
3266 (1900). — 7% v. Pecamann, Burxarp, B. 38, 8598 (1900). — ** Baxprano, SEvE- 
RInI, G. 23, I, 485 (1893). — 9° Watracn, A. 329, 133 (1903). — 2 Barsrano, G. 28, I, 
386 (1898). — 27 Micuasxis, A. 331, 240 (1904). — ** Srorrmer, Martinsen, A. 352, 
330, 333 (1907). — 7° Srorrmer, B. 36, 3988 (1903). — °° Marcuert, G. 22, II, 351, 
859 (1892). — % Zanetti, G. 23, II, 311 (1893). — *% v. Rornensurea, B. 27, 1097 
(1894). J. pr. [2] 52, 50 (1895). — %* Rosenaarten, A. 279, 237 (1894), — *4 TurExE, 
DrattE, A. 302, 294 (1898). — * Posner, B. 34, 3981, 3982 (1901). — %* Knorr, 
B. 20, 1103, 1105 (1887). — 9? Brien, Ph. Ch. 16, 218 (1895). — °* Orrinaer, A. 279, 
244 (1894). — *% y. Rorsensore, J. pr. [2] 52, 51 (1895). — 4° Knorr, JocuHeim, 
B. 36, 1277 (1903). — 4! Mc Connan, B. 37, 3525 (1904). — 4? Knorr, Orrincer, 
A. 279, 247 (1894). — 4% Knorr, B. 36, 1274 (1903). — 4+ Srecx, Mann, vgl. G. Coun, 
Tabellarische Ubersicht der Pyrazol-Derivate (Braunschweig 1897), S. 392, 393 
(Nr. 85b). — 4° §. die Zitate auf S. 366—367. — 4* Marrg, BI. [4] 3, 278, 279 
(1908), — 4? Knorr, B. 26, 102 (1893); 28, 712 (1895). — 48 Knorr, Dupen, B. 26, 
107, 108 (1893). — 4° Currtius, Zinkersen, J. pr. [2] 58, 816, 827 (1898). — °° Hrapix, 
M. 24, 437, 443 (1903). — 5! Trener, M. 21, 1111 (1900). — °* Nur, A. 335, 222 
(1904). — 5* Curtius, Férsrertine, B. 27, 771 (1894). J. pr. [2] 51, 394 (1895). — 
54 Wirsina, J. pr. [2] 50, 535, 546 (1894). — °° Harries, A. 319, 234, 236 (1901). — 
56 Frey, R. Hormann, M. 22, 760 (1901). —»5’ E. Fiscner, O. Knévenacet, A. 239, 
202 (1887). 


Derivaten besonders gut anpassen. Damit tragt man ferner der Existenz 
von Mono-N-Derivaten Rechnung, fir die das Schema I ja iiberhaupt 
ausgeschlossen ist. Hin sicherer Beweis fiir die Lage der Doppel- 
bindung! ist aber nicht erbracht. 

Fir die synthetische Bildung von Pyrazolinen sind zwei 
Vorgange von allgemeinerer Geltung anzufiihren. Der eine besteht in der 
Einwirkung von Hydrazin (bzw. Phenylhydrazin) auf «, f-ungesittigte 
Aldehyde oder Ketone? und ist fiir seinen einfachsten Fall (Bildung von 
Pyrazolin aus Acrolein und Hydrazin) schon 8.355 durch eine Gleichung 
formuliert. Der andere beruht auf einer Umlagerung von gesittigten 
Aldazinen und Ketazinen und ist ebenfalls schon an friherer Stelle 
— Bd.I, Tl. I, 8S, 764 — erlautert. 


—1Vegl. dazu Bucuner, A. 273, 221 (1893). 

2 Vgl.: Knorr, B. 20, 1105 (1887). — E. Fiscuzr, 0. Knévenacen, A. 239, 194 
(1887). — Batsrano, G. 18, 364, 871, 374 (1888). — Courrivs, Wirsine, J. pr. [2] 50, 
531 (1894). — Mairg, BI. [4] 3, 272 (1908). — Auwers, K. Mixizr, B. 41, 4230 (1908). 
— Avwers, Voss, B. 42, 4411 (1909). — Baver, Diererie, B. 44, 2697 (1911). — 
Kisaner, C. 1913, II, 2130, 2133. 


366 Pyraxolin. 


Durch Reduktion entsprechender Pyrazole konnten mehrere 
am Stickstoff arylierte Pyrazoline bereitet werden, nicht aber die 
am Stickstoff unsubstituierten; als Reduktionsmittel diente Natrium in 
Alkohol?. ; 

Pyrazolin und seine Homologen? sind farblose Fliissigkeiten, die 
sich an der Luft nach langerer Zeit unter Dunkelfirbung zersetzen; die 
Homologen sieden nur unter stark vermindertem Druck unzersetzt. Beim 
Kochen mit Siuren spalten die Pyrazoline Hydrazinsalz nicht oder nur 
in sehr geringer. Menge ab? (vgl. indessen S.410 das Verhalten der 
Pyrazolin-carbonsaureester). Gegen Oxydationsmittel sind sie dagegen 
sehr empfindlich; so werden sie von Kaliumpermanganat sofort unter 
Stickstoffabspaltung oxydiert. Brom oxydiert diejenigen Pyrazoline, welche 
nicht an einem Kohlenstoffatom gem.-dialkyliert sind, zu den entsprechen- 
den Pyrazolen. Fir einige Pyrazoline ist beim Erhitzen mit festem 
Kaliumhydroxyd in Gegenwart von platinierten Tonstiicken Zerfall in 
Stickstoff und Kohlenwasserstoffe der Cyclopropan-Reihe beobachtet 
worden4, z. B.: 


CH, CH, 
(CH,),CH-CH  C-CH, = N, + (CH,),CH-CH—CH-CH,. 
NH—N 


Die am Stickstoff phenylierten Pyrazoline zeigen eine sehr empfind- 
liche Farbenreaktion®: sie werden in saurer Lésung durch Oxy- 
dationsmittel (z. B. Natriumdichromat in Schwefelsaiure) in fuchsinrote bis 
blaue Farbstoffe tbergefiibrt (vgl. S. 358 ,.KNnorgsche Pyrazol-Reaktion“). 

Das Pyrazolin® selbst — Pyrazol-dihydrid — ist nicht nur 
durch EKinwirkung von Hydrazin auf Acrolein (vg). S. 365), sondern auch 
durch Vereinigung von Diazomethan wit Athylen (vel. S. 356): 


HC | CH, _ H,C——CH 
H.C N:N  H,C-NH-N 


in atherischer Lésung bereitet worden. Es zeigt einen charakteristi- 
schen, schwach aminartigen Geruch, der etwas an Kakao erinnert. Bei 
144° siedet es unter Luftdruck unzersetzt; mit Wasser und Alkohol 
mischt es sich in allen Verhiltnissen. Mit Salzsiure-Dimpfen bildet es 
Nebel; sein in kaltem Alkohol schwer, in heiSem leicht lésliches Hydro- 


1 Vgl.: Knorr, B. 20, 1105 (1887). — Baxprano, G. 18, 358, 365, 370, 
374 (1888). 

® Vel. Corrius, Zinxeisen, J. pr. [2] 58, 313 (1898). 

® Vgl. z. B. A. Francxe, M. 20, 865 (1899). 

* Kisuyer, C, 1913, II, 2130, 2133. — Vgl. auch Marrs, Bl. [4] 3, 279 (1908). 

° Vgl.: Knorr, B. 26, 100 (1893). — Trener, M. 21, 1120 (1900). — Auwers, 
Voss, B. 42, 4417 (1909). . 

° Wirsine, J. pr. [2] 50, 531, 538 (1894). — Azzaresto, R.A.L. [5] 14, I, 285 
(1905). — Vgl. auch Ner, A. 335, 211 (1904). 
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chlorid C sH,N,, HCl stellt groBe farblose Prismen dar ma schmilzt 
bei 130° zu einer klaren Flissigkeit, die beim Erkalten wieder erstarrt. 
Die waBrige Lésung des Hydrochlorids farbt auch in gréBter Verdiin- 
nung Holzstoff intensiv gelb; durch diese héchst charakteristische Reak- 
tion ist das Pyrazolin leicht vom Pyrazol zu unterscheiden. In warmer 
Lésung spaltet sich das Hydrochlorid; denn man kann aus schwach 
saurer Lésung die Base mit Wasserdiimpfen iibertreiben. Mit Silber- 
nitrat bildet Pyrazolin ein weiBes Silbersalz. Fratinesche Lésung wird 
auch beim Kochen nicht reduziert. Von kochenden konzentrierten 
Alkalien wird Pyrazolin allmahlich unter Entwickelung von Ammoniak 
angegriffen. Uber Kuppelung mit Benzoldiazoniumchlorid s. 8. 374 


(Benzolazo-pyrazolin). 
1-Phenyl-pyrazolin! (70 See erst aus Acrolein und Phenyl 
enyl-pyraz H,C-N(C,H,).N urde zuerst aus Acrolein un enyl- 
hydrazin erhalten und entsteht ferner aus 1-Phenyl-pyrazol durch Reduktion mit 
Natrium in Alkohol, aus 1-Phenyl-pyrazolidin (S. 368) durch Oxydation an der Luft 
oder mittelst gelben Quecksilberoxyds in Aatherischer Lésung. Es krystallisiert in 
groBen farblosen Tafeln; Konstanten s. in der Tabelle Nr. 3 auf S. 364. Von starker 
Salzsiure wird es leicht aufgenommen, durch viel Wasser aber gréBtenteils wieder 
daraus gefallt. Durch Reduktion mit Natrium in siedendem Alkohol wird es zu 
1-Amino-3-anilino-propan H,N-CH,-CH,-CH,-NH-C,H; (vgl. S. 357) aufgespalten. 
Hinige Homologe des Pyrazolins und 1-Phenyl-pyrazolins sind in der 
Tabelle Nr. 3 auf S. 364 zusammengestellt. Hervorgehoben sei das 
3.5.5-Trimethyl-pyrazolin, das sowohl aus Mesityloxyd durch Ein- 
-wirkung von Hydrazin, wie durch Umlagerung des einfachsten Ketazins 


(des Dimethyl-ketazins, Bd. I, Tl. I, 8. 763): 
ClaG- CH, 1s CH,—C-CH, 


> 
(CH,),C:N-N (CH,),C-NH-N 
gewonnen werden kann. 


HC~ CH, 
i C-NH.NH 
ist bisher als solches nicht bekannt, wohl aber in Form seines N-Phenyl- 
derivats (s. 8. 368). — 3.5- Dimethyl- pyrazolidin? (Formel III, s. u.) ent- 
steht bei der elektrolytischen Reduktion von Acetylaceton-dioxim (1), 
wobei vielleicht ein Zwischenprodukt von der Struktur II anzunehmen ist: 

CH, C-CH, CH; CH-CH, | — H:0 
CH,-C:N-OH N-OH CH,-CH-NH, NH-OH e 


CH,—CH-CH, 
CH,-CH-NH-NH 


Das einfachste Pyraxolidin (Pyrazol-tetrahydrid) 


" [m 


II) 


1 E. Fiscuer, O. Knévenacer, A. 239, 196 (1887), — Baxsrano, G. 18, 357 
(1888). — Mrcuaruis, Lamrz, A. 274, 320 (1893). — Wrirsine, J. pr. [2] 50, 536, 
549 ff. (1894). 

2 Taret, PrerrerMann, B, 36, 219 (1903). 
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368 Pyraxolidine. 


Es ist ein farbloses diinnfliissiges Ol von schwach ammoniakalischem 
Geruch, erstarrt bei —6° bis —7° und siedet unter 746 mm Druck 
bei 141—148° (korr.). Seine waBrige Lésung reagiert stark alkalisch; 
es bildet Salze mit 2 Aq. Sdéure und zieht aus der Luft Kohlen- 
siure an. 

1-Phenyl-pyrazolidin! wird durch Einwirkung von Trimethylenbromid auf 
Natrium-phenylhydrazin gebildet: 

CH,-CH,Br . CH, CH, 

Gu pee PAB SNe hale = oe waren aE 

+ 2NaBr + H,.N-NH-C,H;. 


Es ist ein Ol von eigentiimlichem Geruch, erstarrt nicht bei —15°, siedet unter 
20 mm Druck bei 160° und zeigt D'* = 1-20. In Wasser ist es unléslich, in ver- 
diinnten Mineralsdiuren, sowie in verdiinnter Essigsiure leicht léslich. Sehr merk- 
wiirdig ist die Leichtigkeit, mit welcher es durch Oxydation in Phenyl-pyrazolin 
ibergeht (s. S. 367). 

Ebenso oxydiert sich sein -3-Methyl-Homologes, das aus 1-Phenyl-3-metbyl- 
pyrazolidon-(5) durch Reduktion mit Natrium in Alkohol entsteht: 


CH,—CO ” CH,——CH, 
CH,-CH-NH-N-C,H, CH,-CH-NH-N-C,H, 


unter Abgabe von zwei Wasserstoff-Atomen sehr leicht zu 1-Phenyl-3-methyl- 
pyrazolin?. 


C-Halogen-Derivate und Sulfonséuren der Pyrazole. 


Aus Pyrazolen, welche in 4-Stellung nicht substituiert sind, sowie 
aus ihren 1-Phenyl-Derivaten lassen sich durch direkte Halogenierung 
leicht Monochlor- und Monobrom-Derivate bereiten, welche das 
Halogen in 4-Stellung enthalten’, also an demjenigen Kohlenstoffatom 
des Kerns, das beiderseits mit Kohlenstoff verkettet ist. Die so entstehen- 
den halogenierten Pyrazole sind sehr bestindige Kérper und halten das 
Halogen, abnlich den Halogen-Derivaten der Benzol-Kohlenwasserstofle, 
iiuBerst fest gebunden. In diesen Verhiltnissen gibt sich ein interessanter 
Gegensatz des Pyrazols zum Pyrrol kund (vgl. 8. 356), bei welch letzterem 
die Halogenierung an dem mit Stickstoff direkt verbundenen Kohlen- 
stoff erfolgt und zu duBerst unbestindigen Produkten fihrt (vgl. S. 177). 

Kine weitere wichtige Bildungsweise von monohalogenierten Pyr- 
szolen besteht im Erhitzen von 1-arylierten oder 1-alkylierten 3- oder 
5-Pyrazolonen mit Phosphoroxychlorid* (oder Phosphoroxybromid) auf 
ea. 160°, 2. Bis 


1 Micnaztis, Lampr, A. 274, 316 (1893). 

» Knorr, Duper, B. 26, 104, 106 (1898). 

® Yel: Barsrano, B. 28, 1453 (1890). — Srverini, G. 23, I, 284 (1893), — 
Knorr, B. 28, 715 (1895). : 

* Vgl.: Micuartis, Réumer, B. 31, 2907, 3193 (1898). — Micnazris, Bean, B. 38, 
2595, 2603 (1900). — Mrcuaruis, Scawase, B. 33, 2607 (1900). — Mrcuarus, SupEn- 


Chlor-, Brom- und Jod-pyraxol. 369 


Hye apes C- CH, ¥ Soni, BOs CCH 


C % A 
OC-N(O,H,):N Sym. ClC-N(GH,N - 


indem der Pyrazolon-Sauerstoff und ein Wasserstoff vom benachbarten 
Kohlenstoff austreten und durch Halogen ersetzt werden, gelangt’ man 
so zu 8- oder 5-Monohalogen-Derivaten von Pyrazolen. Die Halogen- 
alkylate der 5-Halogen-Derivate bilden sich, wenn man solche 5-Pyr- 
azolone der Reaktion unterwirft, welche in 2-Stellung alkyliert sind}; 
hierbei treten fiir ein Sauerstoffatom zwei Chloratome ein, z. B.: 


HOC Cl, 6c, HO=.—.C=CH, 


. 2 Mis Cu 5 B 
OC-N(C,H,)* N(CH,) * — CIC-N(C,H,)- N(CH, )Cl ” 


Uber die Verschiedenheiten der Reaktionsfahigkeit, welche das Halogen 
in der 5-Stellung bei den tertiéren (A) und den quartéren (B) Verbin- 
dungen zeigt, s. S. 370. 

Auch Polyhalogen-Derivate von Pyrazolen sind in ziemlicher Anzahl] bereitet 
worden”. 

Cl.C—__CH 
HC-NH-N 
mit ‘Chlorwasser oder mit Sulfurylchlorid erhaltlich — bildet farblose 
Flitter, schmilzt bei 77°, siedet bei 220° (korr.) und riecht aromatisch. — 
4-Brom-pyrazol*® (aus Pyrazol in waBriger Lésung durch Brom) kry- 
stallisiert aus kochendem Wasser in glitzernden Blattchen von schwachem 
Bromoform-Geruch, schmilzt bei 96—97° und siedet bei 250—260° fast 
ohne Zersetzung. Sein Nitrat C,H,N,Br, HNO, JaBt sich aus kochendem 
Wasser umkrystallisieren. Mit ammoniakalischem Silbernitrat liefert das 
Brom-pyrazol ein weifes lichtbestandiges Silberderivat C,H,N,BrAg. — 
Aus diesem Silberderivat entsteht durch &therische Jod-Lésung das 
4-Jod-pyrazol®® (farblose Nadelchen, Schmelzp. 108-5°), das auch aus 


4-Chlor-pyrazol* + — aus Pyrazol durch Behandlung 


porF, B. 33, 2615 (1900). — Micuasuis, Voss, Gress, B. 34, 1300 (1901). — Micuar- 
Lis, E1senscumipt, B. 37, 2229 (1904). — Micuaruis, Lacuwirz. B. 37, 2106 (1904). — 
— Micuaens, A. 338, 269, 285 (1905); A. 385, 52 (1911). — Vegl. auch L. Wotrr, 
Fertie, A. 313, 21 (1900). 

1 Vgl.: Micaaeris, Pasternack, B. 32, 2398 (1899). — Vgl. auch Jacozson, 
Jost, A. 400, 204 (1918). 

2 Vel. z. B.: Micuarzis, Réumer, B. 31, 3009, 3014 (1898). — Micnaenis, Paster- 
wack, B. 32, 2409, 2410, 2411 (1899). — Micnarris, Benn, B. 33, 2604 (1900). — 
MicnaE.is, Supenporr, B. 33, 2617 (1900). — Hii, Brack, Am. 33, 298 (1905). — 
Micnaetis, Lacuwitz, B. 48, 2107, 2108 (1910). — Mucuaeuis, O. Scumpr, B. 43, 
2118 (1910). — Mrcnaguis, A. 385, 52—56 (1911). 

3 Knorr, B. 28, 715 Anm. (1895). 

4 Mazzara, Boroo, G. 36, II, 348 (1906). 

1-Phenyl-Derivat: Severinr, G. 23, I, 285 (1893). — Dieckmann, B. 37, 
2644 (1904). 

5 Bucuner, Frirscu, A. 273, 263, 264 (1893). 

® Knorr, B. 37, 3522 (1904). 
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370 »Antipyrinchlorid. 


diazotiertem 4-Amino-pyrazol (vgl. S. 372, 374) durch Zersetzung mit 
warmer Kaliumjodid-Lésung bereitet werden kann!?. 
1-Phenyl-4-brom-pyrazol?® ist durch Bromieren yon N-Phenyl-pyrazol (S. 362), 
aber auch synthetisch durch Einwirkung von Phenyl-hydrazin auf Brom-malon- 
aldehyd (Bd. I, Tl. II, S. 878): 
Br-C-CHO Br-O——- Ch 


: H(C.H,):NH, = 2H,0 
u.c-.oH + NHCoHs)-NHs 00 ¥ FLC.N(C,H,)-N 


gewonnen worden. Es bildet weiBe Nadeln, schmilzt bei 81°, siedet unter partieller 
Zersetzung bei 293—296° und bleibt bei 6—8-stiindigem Erhitzen mit konzentriertem 
alkoholischen Kali auf 120—130° unverindert. 

Das nach Formelreihe B auf S. 369 entstehende 2-Chlormethylat 
des 1-Phenyl-3-methy]-5-chlor-pyrazols* ist eine leicht zugingliche 
und recht reaktionsfahige Verbindung, die von MicHarnis zum Ausgangs- 
punkt wichtiger, den Ausbau der Pyrazol-Gruppe sehr férdernder Unter- 
suchungen gemacht worden ist. Da sie aus Antipyrin (S. 386) dar- 
gestellt wird, nennt man sie zuweilen auch »Antipyrinchlorid®. Sie 
krystallisiert mit 1 H,O, ist in Wasser und Alkohol leicht, in Ather 
nicht léslich und schtick wasserhaltig bei 116°, wines bei 224°. 
Bei starkerem Erhitzen zerfallt sie glatt in Methylchlorid und 1-Phenyl- 
3-methyl-5-chlor-pyrazol* [dickliche Fliissigkeit vom Sdp. 272° 
(korr.), D1® = 1-120]. Das Chlormethylat wird mit groBer Leichtigkeit 
in Antipyrin zuriickgefihrt, z. B. beim EKindampfen seiner wiBrigen 
Lésung mit verdiinnter Natronlauge; bei 6-stiindigem Erhitzen mit™ 
25-prozentigem wiBrigen Ammoniak auf 125—150° liefert es, neben 
etwas Antipyrin, das 1-Phenyl-2.3- ey ee -(5)-imid: 


HN : O-N(O,H,)- ea 


(vgl. S. 402 ,,[minopyrin“). Es tauscht also leicht seine beiden Chlor- : 
atome aus. Dagegen bleibt die entsprechende tertiare Verbindung — das 
1-Phenyl-3-methyl-5-chlor-pyrazol — beim Erhitzen mit Ammoniak auf 


hohe Temperaturen unverandert. 
Sowohl aus 1-Phenyl-pyrazolin (S. 367), wie aus 1-Phenyl-pyrazolidin (S. 368) 
erhd|t man durch Brom in Chloroform ein Dibrom-1l-phenyl-pyrazolin® C,H,N,Bry, 


* Analoge Darstellung von 4-Jod-1.3.5-trimethyl-pyrazol: Knorr, B. 28, 
719 (1895). 

» Barsrano, G. 19, 128 (1889). B. 23, 1448 (1890), — Lespreav, C. # 1383, 
539 (1901). : 

* Micuag.is, Réumer, B. 31, 3194 (1898). — Mucwanuis, Pasrernace, B. 82, 
2398 (1899). — Micuaetts, Beun, B. 33, 2595 (1900). — Micuaruis, Binpewa.p, B. 33, 
2873 (1900). — Micuagtis, Gunxet, B. 34, 723 (1901). — Srouz, B. 36, 3279 (1903). 
— Micuaeuis, A. 339, 119 (1905); 378, 295 (1910). 2 

* S. auch Micuarris, Réumer, B. 31, 2908 (1898). 

° E. Fiscusr, O. Knovenacen, A. 239, 198 (1887). — Micuaerts, Lampe, A. 274, 
320 (1893). 

Uber das Verhalten von 1-Phenyl-5- -methyl-pyrazolin gegen Brom s. TRENER,. 
M. 21, 1116 (1900). 
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— ———— 


das bei 92—93° schmilzt und beim Koclren mit alkoholischem Kali ein Brom gegen 
Athoxy] austauscht. 


Durch rauchende Schwefelsiure sind aus Pyrazol und 3-Methyl- 
pyrazol Sulfonsiiuren! erhalten worden, tiber deren Verhalten indes 
bisher keine genaueren Mitteilungen erfolgten. 


C-Nitroso-, Nitro-, Amino-, Azo-, Diazo- und Triazo-Derivate 
der Pyrazole. 


4-Nitroso-Derivate® sind synthetisch durch Einwirkung von Hydrazin 
oder Aryl-hydrazinen auf Isonitroso-acetylaceton bereitet worden, z. B.: 
HO-N : C—-——CO-CH; 2.0 HO-N: Ca CH; ON- C=C: CH, 

CH;-CO +H,N-NH, hal Reig 8)? Ber Ra 69 5 ~ CH,-C-NH-N 
Die Produkte dieser Synthesen erweisen sich durch ihre blaue bzw. 
griine Farbung als wahre Nitroso-Kérper und werden durch konzen- 
trierte Salpetersiure leicht in die entsprechenden farblosen 4- Nitro- 
pyrazole uibergefiihrt. 

Das nach obiger Gleichung gebildete 4-Nitroso-3.5-dimethyi-pyrazol kry- 
stallisiert aus Benzol in blauen Nadeln, schmilzt bei 128° und ldst sich in Wasser 
ziemlich leicht mit blauer Farbe. In Soda lost es sich unter Bildung eines roten 
Salzes. Konzentrierte Salzsiiure oder verdiinnte Schwefelsiure nehmen mit griiner 
Farbe auf und veranlassen beim Erwirmen weitgehende Zersetzung. 


Fir 4-Nitro-Derivate® ist auBer der eben erwahnten Bildung die 
glatte Entstehung durch direkte Nitrierung von Pyrazolen mit warmer 
Salpeterschwefelsiure hervorzuheben (vgl. dazu S. 356). Die einfachste 
hierher gehérige Verbindung wurde ferner synthetisch aus Nitro-malon- 
aldehyd (Bd. I, Tl. II, 8.1073) und Hydrazin erhalten (vgl. 8. 370 die 
analoge Synthese von 1-Phenyl-4- brom- pyrazol). 
0,N.C-—-—-OH 

HO-NH- N 
(korr.), siedet bei 323° (korr.), ist in kaltem Wasser schwer, in hei8em Jleichter 
léslich, verpufft schwach beim Erhitzen auf dem Platinblech und gibt Metallsalze 
von der Zusammensetzung (C,H,O,N,)Mel. 

4-Amino-pyraxole* gewinht man aus den 4-Nitro-pyrazolen (s. 0.) durch 


4-Nitro-pyrazol bildet farblose Krystalle, schmilzt bei 162° 


1 Knorr, A. 279, 230 (1894). B. 28, 715 (1895). — Uber N-substituierte 
Sulfonsiiuren, die auf anderem Wege (durch Oxydation von Thiopyrazolonen) er- 
halten wurden, vgl.: Micuartis, A. 320, 30 (1901); 361, 273, 297 (1908). 

2 L. Wore, A. 325, 191 (1902). —- F. Sacus, Atstesen, B. 40, 664 (1907). 

3 Bucuner, Fritscn, A. 273, 265 (1893). — Kworr, A. 279, 228, 234 (1894). 
B. 28, 717 (1895). — Hi, Torrey, Am. 22, 92, 104 (1899). — L. Worrr, A. 325, 
192, 193 (1902). 

4 Knorr, B. 28, 715, 717 (1895); 37, 3520 (1904). — Bamuercsr, A, 305, 305 
(1899). — Wouters, A. 323, 281 (1902). — Moroan, Retry, Soc. 105, 437, 438 (1914). 
— Vgl. auch: Scuzizer, Haun, B. 47, 3340 (1914). — Micnag.is, Scuirer, A. 407, 
229 (1914). 

Uber 5-Halogen-4-amino-pyrazole s.: Hicusrer Farswerre, D.R.P.153861 
(C. 1904, II, 680): — Micwasuis, Srav, B. 46, 3612 (1913). — Micwaetis, BresseEt, 


A. 407, 274 (1914). 
24* 
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372 Amino-pyraxole. 


Reduktion, z. B. mit Zinkstaub und Essigsiure. Sie zeigen Chlorkalk- 
Reaktionen ahnlich dem Anilin und liefern mit Nitrit in saurer Lésung 
Diazoniumsalze (s. S. 374); dagegen geben sie auffallenderweise mit 
Chloroform und alkoholischem Kali nicht die Isonitril-Reaktion. 

4-Amino-pyrazol wurde zuerst aus Isoxanthin durch Erhitzen mit konz. Salz- 
sdure erhalten: 


NH-CO-C-NH HC-NH 
SS i 9 at ye ar 

IER RSS FE 21,0 = NH, + 2C0, + BN-G cH 
Es bildet weiBe Krystalle, schmilzt bei 80—82°, kann in kleinen Mengen bei stark 
vermindertem Druck im Wasserstoffstrom destilliert werden, lést sich spielend in 
Wasser, aber sehr schwer in Ather, reichlicher in Alkohol. Die wiB8rige Lésung 
reagiert neutral, reduziert ammoniakalische Silberlésung schon in der Kilte und 
nimmt bei Gegenwart von Alkali rasch erhebliche Mengen von Sauerstoff aus der 
Luft auf, wobei sie sich zuerst violettrot und mit der Zeit schwarz farbt. Sehr 
charakteristisch ist das Nitrat C,H,N,,2HNO,, das aus heiBem Wasser in schénen 
Nadeln krystallisiert. 

Fir 3- (bzw. 5-)Amino-pyraxole kommt auBer den Amino-Formeln 
(I, s. u.) auch die Formulierung als Pyrazolon-imide (Imino-pyrazoline, 
Formeln II) stark in Betracht. Sie sollen daher erst spiter (S. 400ff.) als 
Ammoniak-Abkémmlinge der Pyrazolone besprochen werden. Wenn aber 


HC——C-NH; HOS] oH 

I) = ae bzw. ae ee. 
HC-NH-N H,N-C-NH-N 

iy HOO: NE ‘ H,C——OH 
HC- NH-NH aN NS CRNEGN 


an dem substituierenden Stickstoff-Atom zwei Radikale (Alkyl, Aryl oder 
Acyl) haften, so ist die Struktur im Sinne von I festgelegt. Solche Ab- 
kémmlinge! gehéren daher nur an diese Stelle. Man gelangt zu ihnen 
durch Erhitzen von ,,Antipyrinchlorid“ (S. 370) mit sekundiren Aminen, 


wobei Methylchlorid abgespalten wird, z. B.: 
HO ——=0.. Ht, ensue HC- C-CH, . 


Cl-C-N(C,H,) Nc Ohh ~ (CH, ),N-C-N(C,H,)-N 


Halogenmethylate solcher Verbindungen bilden sich aus 2-Methyl- 
pyrazolon-(5)-anilen (vgl. S. 401) leicht durch Addition von Alkyljodid 
oder Acetylchlorid, z. B.: . 


HOO ee caeee HO ae cr. 
C,H, +N : C-N(C,H,):N- CH, : ~ (CH,)(CgH,N-C- N(CH.) NCP Hs » 
HO————C.CH, 
(CH, CO)(C.H,N-C-N(C,H,)-N<CHs » 
und spalten bei der Destillation Methylhalogenid ab. 


” + CH,;-COCI = 


* Micuacuis, Hepner, B. 36, 3277 (1903). — Micuaguis, A. 339, 148, 149, 168, 
169, 170, 174, 176, 179, 180, 184, 186ff. (1905); 385, 9, 25, 32, 35, 59 (1911), — 
Micuaetis, Mietvecke, B. 40, 4482 (1907). 
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1-Pheny]-3-methyl-5-methylanilin6-pyrazol (,,Pseudoanilo-pyrin“) 
HC —C-CH 
(CH,)(C,H,)N- C-N(C,H 5)* .N 
krystallisiert aus 10-prozentiger Salzsiure unveriindert (nicht als Hydrochlorid) aus. 
In Hisessig mit Natriumnitrit gibt es ein 4-Nitroso-Derivat (dunkelgriine Kry- 
stalle, Schmelzp. 89°). — 1-Phenyl-3-methyl-5-acetylanilino-pyrazol (Schmelzp. 96°) 
wird dagegen von salpetriger Siure nicht veriindert. 
1-Phenyl-3-methy]-4.5-diamino-pyrazol ! (Formel IV, s. u.) wurde aus 1-Phenyl- 
3-methy1-4-benzolazo-5-amino-pyrazol (111) — vgl. 8S. 374 — durch Reduktion mit 
Zinnchloriir in alkoholischer Salzsiiure erhalten, krystallisiert in feinen Nadeln, 
schmilzt bei 119°, ist in kaltem Wasser ziemlich ldslich, leicht oxydabel und 


* pildet wasserhelle Nadeln, schmilzt bei 88-5° und 


ot O.H,-N:N-C ==0:CH, ty) HN st og eee CH, 
H,N-C-N(G,H,)*N ) HLN-C-N(CjH,)- 
O-CH, 


Na C. N(C, H,):N 


verhilt sich wie ein aromatisches Orthodiamin; so gibt es mit salpetriger Siure ein 
Azimid (Y). 


Das einfachste symmetrische Avxoderivat des Pyrazols — Azo- 
pyrazol — ist nicht bekannt?. Ein unsymmetrischer Azokérper von 
einfacher Struktur liegt in dem 1-Phenyl-4-benzolazo-pyrazol® vor, 
das aus dem ‘Tris-phenylhydrazon des Mesoxaldialdehyds (vgl. Bd. I, 
Tl. Il, 8. 858) durch Kochen mit Essigsiureanhydrid erhalten wird?: 


CH: N-NH-C,U; 


CoH,-NHN: CC 5 lace 
d , 6145 


— H,N-NH-C,H, “= 


H:N 
C,H, -N: NO 
OH -N- C,H, 


Es krystallisiert aus heiBem Alkohol in gelben Blattern, schmilzt bei 
-126° und lést sich in konz. Schwefelsiure mit rotgelber Farbe. 

1-Pheny]-3-methy1l-4-benzolazo-pyrazol> C,H;-N:N-C< Oe e- 

s fi oe cH NG © 

1 Micnaguis, Kuopstrocn, A. 354, 103, 109 (1907). — Mour, J. pr. [2] 79, 39 
(1909). — Vgl. auch! Micuarus, A. 385, 10, 27, 31 (1911). — MicwAetis, Scwdrer, 
A. 407, 230, 259 (1914). 

Uber 3.4:5-Triamino-pyrazolin s. Curtius, J. pr. [2] 91, 89, 58 (1914). 

2 Uber Derivate s.: Micuartis, A. 358, 144 (1908). — Miucwartis, Scuirsr, 
A. 407. 258, 255, 258 (1914). — Micuaetis, Bresser, A. 407, 288 (1914). 

8 Vegl.: vy. Pecumann, Wensara, B. 21, 2993 (1888). — Zincxe, Kecex, B. 22, 
1479 (1889). — Levy, Wirre, A. 252, 346 (1889). — v. Pecumann, Jeniscu, B. 24, 
3258 (1891). — y. Pecumann, Vanino, B. 27, 222 (1894). — Cuaisen, B. 36, 
3669 (19038). 

4 Alnliche Synthesen von Homologen: C. Bryer, Craisen, B. 21,1700, 1702 (1888). 

5 Micuariis, Leoxnarpt, B. 36, 3597 (1903). — Micuaenis, A. 338, 183 (1905). 
— Micnaeuis, Scuirer, A. 407, 229, 259 (1914). 

Uber Stellungs-Isomere s.:.Micuaezis, A. 838, 192 (1905); 350, 318 (1906). — 
Micuae.is, Kosert, B. 42, 2769 (1909). 
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winnt man, indem man 1-Phenyl-3-methyl-4-benzolazo-pyrazolon-(5) (Formel IJ, s. u.; 
Niheres s. S. 397—398) zuniichst durch Phosphoroxychlorid in 1-Phenyl-3-methyl-4- 
benzolazo-5-chlor-pyrazol (s. u. Formel II) iiberfiihrt und letzteres mit Zinkstaub in 
alkoholischem Alkali reduziert. 

1-Phenyl-3-methyl-4-benzolazo-5-amino-pyrazol'! (Formel III) wird aus dem 
1-Pheny]l-3-methyl-4-benzolazo-5-chlor-pyrazol (II) erhalten, indem man dessen Chlor 
durch Erwirmen mit Kaliumjodid-Lésung gegen Jod austauscht und den so entstan- 
denen jodierten Azokérper mit alkoholischem Ammoniak 12 Stunden auf 200—210° 
erhitzt. Auch entsteht diese Aminoazo-Verbindung aus 1-Phenyl-3-methyl-5-amino- 

C(CH;): N C(CH;): N 


I CoH,-N : N-CO Il) C,H. N:N-C< 
) 3 S SC(OH)—N- C,H, \CC1——N-0,H, ” 


Ill) C,H,-N:N: Gare : 
“SC (NH,): .Ne C,H; 
pyrazol (S. 402) durch Kuppelung mit Benzoldiazoniumehlorid. Sie krystallisiert in 
dunkelgelben Blittchen, schmilzt bei 140°, lést sich in Salzsiure mit dunkelroter 
Farbe und wird in alkoholischer Salzsiure durch Zinnchloriir zu 1-Pheny]-3-methyl- 
4,5-diamino-pyrazol (S. 373) reduziert. 

Zu den Azoderivaten der Pyrazole gehéren auch die Kuppelungsprodukte aus 
Diazonium-pyrazolen (gs. u.) und Phenolen oder Aminen. 

Benzolazo-pyrazolin? C,H;-N:N-C,H;N, entsteht aus Pyrazolin (S. 366) durch 
Kuppelung mit Benzoldiazoniumchlorid in Eisessig, krystallisiert aus Alkohol in 
ziegelroten Prismen, schmilzt bei 80° und lést sich in Siuren mit scharlach- 
roter Farbe. 

Salze von 4-Diaxoniwm-pyraxolen® entstehen aus den 4-Amino-pyrazolen 
(S. 8371372) durch ,,Diazotieren“ in saurer Lésung mit Nitrit und 
zeichnen sich durch auerordentliche Bestandigkeit aus. Ihre Lésungen 
kénnen gekocht werden, ohne da8 Stickstoff-Entwickelung eintritt. Mit 
kochender Kaliumjodid-Lésung entbinden sie aber lebhaft Stickstoff, 
indem Jod an Stelle der Diazonium-Gruppe eintritt. Mit Phenolen, 
Arylaminen, Acetessigester usw. kuppeln sie wie die Diazoverbindungen 
der Benzol-Reihe. — Auch die 5-Amino-pyrazole (vgl. 8. 372) lassen sich 
zu kuppelungsfahigen Diazoniumverbindungen diazotieren* (vgl. S. 402). 

In fester Form ist das 3.5-Dimethyl-pyrazol-4-diazoniumchlorid (Formel IV, 
s. u.) isoliert worden, das farblose durchsichtige Prismen bildet, sich bei 150—160° 
zu zersetzen beginnt und bei 175° schwach explodiert. 


IV) CI-N, se etal 3 
C(CH,)« NH 
‘ N : C(CH,)-CH CH-C(CH,):N 
C,H,:-N—-——- —C-N:N-NH-C —=N-C,H, 


* Micuaeuis, Danzruss, A. 339, 144 (1905). — Muicuasuis, Kuopsrocn, A. 354, 
102 (1907). — S. auch MicHaguis, Kiarpert, A. 397, 154 (1918). 

> Wiesine, J. pr. [2] 50, 546, 551 (1894). 

° Vgl.: Knorr, B. 28, 718 (1895); 37, 3522 (1904). — Micwaeuis, A. 385, 30 
(1911). — Moroan, Remy, Soc. 105, 435 (1914). — Mucwagris, Scuirer, A. 407, 
251 (1914). 

* Vgl.: Bocveaurt, BI. [3] 4, 648 (1890). — Mour, J. pr. [2| 78, 28 (1969); 90, 
509 (1914). — Micuaezis, Scniver, A, 397, 144 (1918). 
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Wenn man 1-Phenyl-3-methyl-5-amfno-pyrazol (S. 402) in salzsaurer Lésung mit 
einer ungeniigenden Menge Natriumnitrit versetzt, scheidet sich 1.1’-Diphenyl-3.3'- 
dimethyl-5-diazoamino-pyrazol! (Formel V, S. 374) in gelben glinzenden Blattchen 
ab. Es schmilzt bei 182°; mit 6-Naphthol und mit Resorcin kuppelt es nicht. 

Das 3.5-Dimethyl-pyrazol-4-diazoniumchlorid (S. 374) reagiert in saurer Lésung 
mit Natrium-azid unter Entwickelung von Stickstoff und Bildung von 3.5-Dimethyl- 
_-O(CHs) :N 
SC(CH,): NH 
und bei 81° schmelzen; dieser Triazokérper gibt mit alkalischen Lésungen von 
Phenolen intensive, aber verinderliche Farbungen. 


4-triazo-pyrazol? N,-C 


Oxy-Derivate der Pyrazole. 


Von der iiblichen Pyrazol-Formel (vgl. S. 353) ausgehend, kénnen 
wir drei Formeln von C-Monoozy-Pyraxolen konstruieren: 


H-C——C-OH HO-C——C-H H-C——C-H 
I) ee 2 ; Il) oe. o 5 III) o- o 
H-C N H-C N HO-C N 
2S Se PNA 
NH NH . NH 
3-Oxy-pyrazol 4-Oxy-pyrazol 5-Oxy-pyrazol 


Durch Bindungswechsel gehen aus ibnen die Formeln dreier Oxo-pyr- 
azoline hervor: 


ee 0 OO Cry -F Fy tao 8 
H.-C NH’ ee GCN 66 > 'N 
NH NH NH 


von denen Ia und IIIa heterovicinale Oxo-Verbindungen darstellen, Ila 
aber ein esocyclisches Keton (vgl. S. 55). 

Verbindungen, in denen Sauerstoff gem&éB den Formeln I und III 
bzw. Ia und IIIa in der 3- bw. 5-Stellung an den Pyrazol-Kern ge- 
bunden ist, sind in groBer Zahl bekannt. Sie tragen in ihrem Ver- 
halten mehr den Charakter von Oxo-Kérpern (Formel Ia und IIIa) als 
von aromatischen Hydroxyl-Derivaten (,,Phenolen“, Formeln I und III). 
Daher werden sie meist ,,Pyrazolone“ genannt und sollen erst im 
nachsten Abschnitt (S. 378 ff.) besprochen werden. 

Wenn aber an den Sauerstoff ein Radikal gebunden ist, erscheint 
jener Bindungswechsel nicht mehr mdglich; die Struktur ist dann, so- 
weit die Art der Bindung von Sauerstoff an den Kern in Betracht 
kommt, im Sinne der Formeln I bzw. III festgelegt. Verbindungen 
dieser Art sind die ,,O-Alkyl-Derivate der 5-Pyrazolone“, die daher 
hier aufgefiihrt werden mégen. Solche 5-Alkoxy-pyrazole? entstehen 


1 MicuaEuis, Scuirer, A. 397, 145 (1918). 

2 Morean, Reitiy, Soc. 105, 441 (1914). 

9 Vgl.: Freer, Am. 14, 417 (1892). J. pr. [2] 47, 246 (1893). — Waker, Am. 
14, 583, 584 (1892). — Hoécusrer Farswerxe, D.R.P. 72824 (Frov. 3, 936); 77301 


— tarblose Flocken, die sich bei 75° réten | 
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synthetisch bei der ‘Kondensation von Acetessigester mit Hydrazinen in 
saurer Lésung, z. B.: 


H-C——C.-CH, 
C,H,O-CO + NH-NH, = 2H,O + C,H,0-C-N-N ; 
C,H; C,H; 


bei dieser Synthese wird also nur Wasser abgespalten, wahrend bei der 
nebenher verlaufenden oder unter anderen Reaktions-Bedingungen aus- 
schlieBlich eintretenden Pyrazolon-Bildung (vgl. S.381 Gleichung A und B) 
Wasser und Alkohol abgespalten wird. Sie kénnen ferner aus 5-Pyr- 
azolonen durch Alkylierung erhalten werden, z. B.: 


H-C -—C-CH, ye y 
CH,-O-C-N(C,H;,)- .N OC-N(C,H;)*N f 


und zwar als Nebenprodukt bei der. Methylierung mit Methyljodid in 
alkoholischem Alkali (vgl. S. 382), als Hauptprodukt bei der Methylierung 
mit Diazomethan {vgl. dazu Bd. I, Ti. I, S. 389). 

Das 1-Phenyl-3-methyl-5-aithoxy-pyrazol, dessen Bildung durch die 
obige Gleichung erliutert wird, krystallisiert aus Ligroin in gro8en farblosen Tafeln, 
schmilzt bei 38-5°, siedet unter 43mm Druck bei 258° und lést sich nicht in Alka- 
lien, aber leicht in starker Salzsiure. Bei mehrstiindigem Kochen mit alkoholischem 
Kali bleibt es unveriindert. Durch Erhitzen mit konz. Salzsdéure wird es zu 1-Phenyl- 
3-methyl-pyrazolon-(5) (S. 383) verseift; Durch Reduktion mit Natrium in Alkohol 
liefert es 1-Phenyl-3-methyl-pyrazolin. Die Salze,. die es mit Siiuren bildet, werden 
von Wasser zerlegt. Durch Erhitzen fiir sich (3 Stunden auf 250°) kann es zu 
1-Phenyl-2-athyl-3-methyl-pyrazolon-(5) umgelagert werden: 


H.-S O-Ory = Ee 
0;H,0-C-N(C,H,)-N OC-N(C,H,):N(C,H,) - 


Die 1-Aryl-5-alkoxy-pyrazole vereinigen sich mit Alkyljodiden zu 
Jodalkylaten’, die auch in einer anderen, sehr eigentiimlichen Reaktion 
gebildet werden, namlich durch Anlagerung von Alkyljodid an 1-Aryl- 
2.3-dialkyl-pyrazolone-(5) (,,Antipyrine“, vgl.*S. 389), z. B.: 

Bi Ce Cen the Hs 0—<—.-——(, OR 
OC-N(C,H,):N: CH, C,H,0-C-N(O,H,): n<pe 
Diese Jodalkylate verhalten sich nicht wie gewdhnliche quartare 
Jodide, denn sie werden durch Alkalien sehr leicht unter Abspaltung 


(Frvu. 4, 1191). — Srozz, B. 27, 407 (1894); 28, 631 (1895). D.R.P. 95643 (C. 
1898, I, 812). — Kworr, B. 28, 706 (1895). — v. Pecumann, B. 28, 1626 (1895). 
— Himmersaver, J. pr. [2] 54, 191 (1896). — L. Worrr, B. 37, 2829, 2833, 
2834 (1904). 

Uber analoge Schwefel-Kérper (,, Pseudothiopyrine“) 3. MicHaetis, 
A. 331, 221 (1904). 

Uber 1- Phenyl-3-methoxy-5-methyl-pyrazol (,,Pseudo-3-antipyrin“) 
s. Micwagris, A. 388, 282 (1905). 

1 Knorr, A. 293, 5, 13 (1896). 
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von ‘Alkyl und Jod verandert; hierbei tritt nicht das an N, sondern das 
an O gebundene Alkyl aus, und ebenso wird letzteres Alkyl mit dem 
Jod beim Schmelzen der Jodalkylate abgespalten, so daB in beiden 
Fallen ein 2-alkyliertes Pyrazolon (ein ,,Antipyrin“) das zuriickbleibende 
Produkt mit nur tertiir gebundenem Stickstoff ist: 


H.- Cs my gat ae _CHI= Hs C-==-=—CCH, Ve 
C,H,0-C-N(C,H,): Naps af. 7 OG“ N(C,H;): N+» CH, (vgl. dazu S. 387). 


Im Hinblick auf diese Beziehungen zu den Antipyrinen und das eigen- 
artige Verhalten werden die Verbindungen Antipyrin-pseudo-jodalky- 
late genannt. 

d-Acyloxy-pyrazole! entstehen durch Acylierung der 5-Pyrazolone, z. B. aus 
1-Phenyl-3-methyl-pyrazolon-(5) durch Benzoylchlorid und Natronlauge das 1-Phenyl- 

Hc. 0-CH, 

C,H,-CO-O-C-N(C.H;)-N 

Zum 4-Oxy-pyrazol? — Formel II bzw. Ila auf S. 375 — ist 
man von der Diazo-tetronsiure (Bd. I, Tl. II, 8. 1242) aus gelangt. Das 
Natriumsalz ihres Natriumbisulfit-Additionsprodukts (Formel IV, s. u.) 
wird beim Erwirmen mit Natronlauge zersetzt, und Salzsaure scheidet 
dann die 4-Oxy-pyrazol-carbonsiure-(3) (VIII) ab, deren Bildung man sich 
durch die Zwischenstufen V—VII erklaren kann: 
_CH,-C-ONa _Na.on ((ONa)-CH,-OH 
co. C-N:N-SO,Na s NaO-CO-C-N:N-SO,Na 

Bindun gewechsel VI) C(ONa) : CH-OH 

A ae eas 


3-methyl-5-benzoyloxy-pyrazol 


Iv) 0 


; C(ONa): 
— H,O - 
FE yyy N-SO,N 
G M10 CO oon, : 
OH): CH 
Absp. von H.SO, Til C( =<SNH- 
Pan) G00 0a 


Die Carbonsiure VIII zerfallt nun beim Erhitzen auf 210—220° in 
Kohlendioxyd und 4-Oxy-pyrazol, das in weiBen Tafeln krystallisiert, bei 
118° schmilzt, sich leicht in Wasser lést, sowohl mit Sauren wie mit 
Basen Salze bildet und aus Silbernitrat beim Erwarmen sofort Silber 
ausscheidet. Die konzentrierte wiBrige Lisung farbt sich mit einem 
Tropfen Kisenchlorid sehr intensiv blauviolett. Hieraus darf man ent- 
nechmen, daB die Verbindung in der ,,Knol-Form“ II (S. 375) —.also als 
wirkliches Phenol der Pyrazol-Reihe — reagiert. 
Uber Azo-Derivate der Oxy-pyrazole s. S. 396—398. 


i Vel. Srouz, J. pr. [2] 55, 145 (1897). 
2 L. Wourr, A. 313, 1 (1900). — Draroru, A. 335, 109 (1904). 
Uber ein Homologes s. Sacus, Roumer, B. 35, 3313 (1902). 
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Auch ein Alkohol der Pyrazol-Reihe — 1-Phenyl-3-methyl-5-oxymethyl- 
H-C: C(CH,: OH ; 
pyrazol? ona - ) >N-C,H, (Schmelzp. 116—117°) — ist synthetisch 
erhalten worden. 

Ein esocyclischer Alkohol der Pyrazolin-Reihe ist das 1-Phenyl- 
3.4.4-trimethyl-5-oxy-pyrazolin®, das aus dem 1-Phenyl-3.4.4- trimethyl -pyrazo- 
lon-(5) (S. 385) durch Reduktion mit Natrium in Alkohol entsteht, bei 118° 
schmilzt, kriftig reduzierend wirkt, die Pyrazolin-Reaktion (vgl. S. 366) zeigt und mit 
konzentrierter Schwefelsiure durch Wasserabspaltung unter Verschiebung eines 
Methyls das 1-Phenyl-3.4.5-trimethyl-pyrazol liefert: 

(CH,),C-—_C - CH, CH, C—O CH 
. - —_—_— oe de> . 
(HO) HC- N(C,H;,)-N CH,-C-N(C,H,)-N 


Oxo-Derivate der Pyrazole. 


Exocyclische Ketone® der Pyrazol-Reihe sind mehrfach durch Ring- 
Synthese gewonnen worden. Hin Beispiel dafiir liefert die Kinwirkung von 
Phenyl-hydrazin auf Oxymethylen-acetylaceton (Bd. I, Tl. II, S. 861, 904): 


CH,-CO-C———CH.0H _ 4, 4, UHs-C0-C—_C-H 
CH,-CO + NH(C,H,)-NH, © CH,-C-N(C,H;)-N 
(1-Pheny1l-4-aceto-5-methyl-pyrazol). 

1-Phenyl-C-aceto-pyrazol konnte aus. N-Phenyl-pyrazol (S. 362) durch 
Erhitzen mit Acetylchlorid auf 140—150° in schlechter Ausbeute er- 
halten werden. 

Es geniigt hier, auf die Existenz solecher Oxo-Kérper hinzuweisen, 
da Einzelheiten von Interesse nicht iiber sie zu berichten sind. 


Sehr viel wichtiger sind die heterovicinalen Oxo-Derivate. In ihnen 
liegen, .wie schon S. 354 hervorgehoben wurde, die meistbearbeiteten 
Glieder der Pyrazol-Gruppe vor. Diese Kérperklasse ist so zahlreich 
geworden und umfaft so verschiedenartige Typen und praktisch so be- 
deutungsvolle Individuen, daB ihrer Schilderung betrichtlicher Raum 
gegonnt werden mu. 

Wir wenden uns zuniichst dem einfachsten Falle zu, der darin be- 
steht, daS im Pyrazolin statt einer heterovicinalen CH,-Gruppe eine 
CO-Gruppe sich befindet. Diese Umformung fiihrt von den drei még- 
lichen Pyrazolin-Formeln (S. 363) zu drei Pyrazolon-Formeln: 


H,C———cH, H,C—— CH HC CH 
I) 3 ri : Il) « 9 ; I) . 5 ° 
OC-N: N OC-NH-N OC-NH-NH 


1 Benary, B. 43, 1066, 1068 (1910). 

* Kworr, B. 36, 1272 (1903). — Knorr, Jocnnemm, B. 36, 1275 (1903). 

3 Vel. z. B.: Bacsrano, G. 19, 136 (1889). — Craisen, A. 295, 310, 320 (1897). 
— L. Wourr, A. 325, 177, 185 (1902). — Kuaces, Roénnesura, B. 36, 1131 (1903). 
— Castetiana, R.A.L. [5] 16, I, 767 (1907). 

Uber einen Aldehyd der Pyrazol-Reihe s. Fetix, P. Frrepuinper, M. 31, 
73 (1910). 
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Man kennt bisher nur ein Heterovicinales Monooxo-pyrazolin 
Dessen Bildung und Verhalten lassen die Wahl zwischen den Formeln II 
und III, welche beide die Verbindung als Hydrazin-Abkémmling er- 
scheinen lassen und auf Grund von manchen Analogien als tautomer be- 
trachtet werden diirfen. Aus II kénnte auch I durch Platzwechsel eines 
Wasserstoffatoms hervorgehen. Doch bieten die Eigenschaften der Ver- 
bindung keine Handhabe, die ,,Azo-Formel“ I fiir sie in Erwagung zu 
ziehen; auch ist unter der groBen Zahl von Derivaten keines bekannt 
geworden, fiir welches die Ableitung vom Typus I zwingend oder auch 

nur wahrscheinlich wire. 
Die Verbindung, fiir welche also die obigen Formeln II und III 
und auBerdem die desmotropen Oxy-Formeln (vgl. S. 375): 


HO——_cH H,C— CH HC——CH 
HO-C-NH-N HO-C:N-N HO-C: N-NH 


in Betracht kommen, wird Pyrazolon! genannt? und ist von RuuHE- 
MANN entdeckt worden. Sie wird am einfachsten durch Kinwirkung von 
schwefelsaurem Hydrazin auf Natrium-Formyl-essigester (Bd. I, Tl. II, 
S. 1095—1096) bereitet: 
COOL CH——CH 
: = C,H,-OH + H,O + - ae 
-CO-OC,H, + H,N-NH, ge © 6O.NH-NH 


Das Pyrazolon krystallisiert aus Wasser in farblosen Nadelchen, fangt 
bei 160° zu sintern an, verfliissigt sich bei 163—164°, sublimiert bei 
héherem Erhitzen unter starker Zersetzung und ist mit Wasserdimpfen 
nur wenig fliichtig; es lést sich in Wasser und Alkohol duBerst leicht, 
in Ather schwer und ist geruchlos. Aus ammoniakalischer Silberlésung 
scheidet es in der Warme Silber aus. Von Kisenchlorid wird seine 
Lésung braunrot gefarbt. Die waBrige Lésung rétet Lackmus, wird 
aber schon nach Zusatz von etwa */,, Aquivalent Natron alkalisch. 
Andererseits vermag sich das Pyrazolon mit Salzsiure zu einem (sehr 
hygroskopischen) Hydrochlorid zu vereinigen, besitzt also auch basischen 
Charakter. Von rauchender Salzsiure wird es bei 100° nicht gespalten. 
In mehreren Reaktionen zeigt es ein der Formel II (S. 378) ent- 
sprechendes Verhalten; so wird es durch nascierende salpetrige Saure 
in 4-Isonitroso-pyrazolon (IV) verwandelt und kondensiert sich mit Benz- 
aldehyd beim Zusammenschmelzen zu 4-Benzal-pyrazolon (V): 
HO.N: C——-CH C,H, CH : C_—CH 

OC-NH-N ’ OC-NH-N 
NO, -CH——-CH 

CO-NH-N 
Tl. II, S.1078—1074) durch einen sehr eigenartigen ProzeB gewonnen worden, 


Ila) 


IV) V) 


4-Nitro-pyrazolon ist aus Nitro-malondialdehyd (Bd. I, 


1 Rupemann, B. 27, 1658 (1894). — Runemann, Morretr, B. 28, 988 (1895). — 
Knorr, B. 29, 249 (1896). 
8 Vgl. Knorr, A. 238, 145 (1887). 
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nimlich aus dem - Diacetylderivat seines Dioxims durch Auflésen in warmer 
Natronlauge: 
NaO,N : C————-CH:N-0O-CO-CH, 


2Na0H 
CH: N-0-CO-CH, pen 
NaO,N : C—-—-_CH 
3 =." 4. 2 NaO-CO-CH, + H,0. 
CONEN CO Sie 


Aus dem so bereiteten (roten) Natriumsalz wird die freie Verbindung durch An- 
siiuern in farblosen Krystillchen yom Schmelzp. 136—137° erhalten. Als Pyrazol- 
Derivat ist sie dadurch charakterisiert, daB sie durch Einwirkung von Phosphoroxy- 
chlorid in ein Nitro-chlor-pyrazol itibergeht, das auch aus 5-Chlor-pyrazol durch 
Nitrieren bereitet werden kann’. : 
Homologe des Pyrazolons? werden aus $-Ketonsiureestern durch Einwirkung 
von Hydrazin bereitet. So entsteht z. B. aus Acetessigester gemi8 der Gleichung: 


CH“ soscn CH, C-GH, 
: — C,H,-OH + H,0 
CO-0C,H, + NH,-NH, 3 + 6o.NH-N 


das 3-Methyl-pyrazolon-(5), das aus hei8em Wasser in farblosen Prismen kry- 
stallisiert und bei 215° schmilzt. Erwihnt seien ferner die aus Methyl- und 3 aus 
Dimethyl-acetessigester analog entstehenden Verbindungen: 


CH;- CH——-C.CH, (CHs),C— — —C-CH, 
CO-NH-N : CO-NH-N 
3.4-Dimethyl-pyrazolon-(5) 3.4.4-Trimethyl-pyrazolon-(5) 

(Schmelzp. 256 °) (Schmelzp. 269°). 


N-Monoaryl-Derivate des Pyrazolons und seiner 
Homologen, Wenn wir es mit Pyrazolon-Derivaten zu tun haben, 
die ein Kohlenwasserstoff-Radikal an Stickstoff gebunden enthalten, 
scheidet die Formel I auf S. 378 als Stammform natiirlich tiberhaupt 
aus. Aus II und III (S. 378) lassen sich die Formeln: 


H,C——CH HO--—-=CH Hi: GH 
VI let : 
) OG-NAr-N ® oo.warnn’? )") 06. NH-N- Ar 


ableiten, von denen VI und VIa durch Platzwechsel eines Wasserstoff- 
atoms ineinander iibergehen kénnen, also desmotrop sind, wahrend VII 
sich von VI und Via wesentlich durch die Stellung des Aryls? zum 


1 Hitt, Brack, Am. 33, 292 (1905). 

2 Vgl. z. B.: Curtis, Jay, J. pr. [2] 839, 52 (1889). — Knorr, B. 25, 778 
(1892). — Cortius, J. pr. [2] 50, 510 (1894). — Turere, Srancr, A. 283, 30 (1894). 
— v. Roruensure, B. 27, 790 (1894). J. pr. [2] 51, 59 (1895); 52, 37, 40, 43 (1895). 
— Boneert, C. r. 182, 975 (1901). — Bouveautt, Boncert, Bl. [3] 27, 1108 (1902). 
-— Berti, G. 34, I, 184, 189 (1904). — L. Wotrr, B. 37, 2832 (1904). — Locum, 
Bl. [8] 31, 760 (1904). — Mourev, Lazennec, Bl. [3] 35, 852 (1906); [4] 1, 1069 
(1907). — Biirow, Haas, B. 43, 2648, 2654 (1910). — Wauupera, B. 44, 2074 (1911). 

3 Die gleichen Betrachtungen gelten selbstverstindlich auch fiir den Fall, daB 
ein Alkyl oder ein Aralkyl an N gebunden ist. Die N-Alkyl-pyrazolone sind 
indes viel weniger untersucht als die N-Aryl-pyrazolone und werden daher hier 
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, Carbonyl unterscheidet. AuBer den Oxo-Formeln kommen natiirlich auch 
hier (vgl. S. 379) desmotrope Oxy-Formeln in Betracht, und zwar: 


HC CH HC=—-CH 
MLD) Ore arn ot YE ogo: C:N-N-Ar_ 
Bei der Nachbarstellung des arylierten Stickstoffatoms zu dem mit 
Sauerstoff verbundenen Kohlenstoffatom (VI, Vla und VIb) haben wir 
also einen Fall von Doppel-Tautomerie, bei der 1.3-Stellung (VII 
und VIIa) einen solchen von einfacher Tautomerie. 

Entsprechend dem Gebrauch, nach welchem das mit Aryl verbun- 
dene Stickstoffatom die Ziffer 1 erhalt und die Zahlung sich dann dem 
zweiten Stickstoffatom zuwendet (vgl. S. 355), unterscheidet man die 
Verbindungen vom Typus VI bzw. VIa oder VIb als 5-Pyrazolone 
von den 3-Pyrazolonen des Typus VII bzw. VIIa, weil in der Oxo- 
Formel VI das Carbonyl gem&B jenem Gebrauch die Ziffer 5, in VII 
aber 3 erhalten muB. 

Die beiden Korperklassen, in welche durch diese Ableitung die Aus- 
sicht eréffnet wird, sind in vielen Vertretern bekannt. Sie sind in Bil- 
dungsweisen und Verhalten voneinander verschieden. Besonders ein- 
gehend untersucht und praktisch wichtig sind die 5-Pyrazolone. Sie mégen 
daher zuerst behandelt werden (iiber die 3-Pyrazolone s. S. 385—386). 


Die 1-Aryl-pyrazolone-(5) entstehen allgemein durch Konden- 
sation von #-Ketonsiureestern mit primaren Aryl-hydrazinen!, wobei 
man zwei Phasen der Reaktion unterscheiden kann. So erhalt man 


beim wichtigsten Falle — der Kondensation von Acetessigester mit 
Phenyl-hydrazin — in der Kilte unter Wasseraustritt gemaB der Gleichung: 
‘CH, CO:CH. on - O-CH, 


5 = H.O nee iF e A 

€0.0C-Hi. + H.N-NH-Ou, * * C0-00,H, “N-nH-GH, ~ 
zunachst das Phenylhydrazon des Acetessigesters, das sich dann beim 
Erhitzen unter Abspaltung von Alkohol in das 1-Phenyl-3-methyl-pyr- 
azolon-(5) (S. 383) verwandelt: 

= ; C-CH CH, ‘C-CH 
ae a = C,H,-OH + Oey eeeksy 
CO-OC,H; HN(C,H;)-N co. N(C,H;)- N 
Auch durch Einwirkung von Aryl-hydrazinen auf die Ester der Tetrolsiure- 

Reihe kénnen die 1-Aryl-pyrazolone-(5) bereitet werden’, z. B.: 

== =C-C,H,, Ze C sie OH ice CH sae es -C;H,, 5 

CO-00,H, + HN(C,H,)-NH, CO-N(C,H,)- N 


iibergangen. Uber N-Aralkyl-pyrazolone vgl. z. B. Curtis, J. pr. [2] 85 
45, 15, 418, 472 (1912). 

1 Knorr, A. 238, 142, 146 (1887). — Vgl. auch: Micuart, Am. 14, 516 (1892). 
— Torrey, Rarsxy, Am. Soc. 32, 1489 (1910). 

2 Kravta, D.R.P. 77174 (Frvu. 4, 1198). — Movrev, Lazennec, BI. [8] 35, 
843 (1906). - 
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382 Tautomerie der N-Aryl-pyraxolone. 


Die oben erliuterte ,,Doppel-Tautomerie“ gibt sich besonders deut- 
lich im Verhalten bei der Methylierung! kund. Kocht man das 1- Phenyl- 
3-methyl-pyrazolon-(5) mit Methyljodid und 1 Aq. Natriummethylat in 
Methylalkohol bis zum Eintritt der neutralen Reaktion, so entstehen 
nebeneinander die folgenden sechs Methylderivate: 


; ; CH,),C—————-C- CH, 
VIII) athe . oe IX) gel CaO ek 
OC-N(C,H;)-N OC-N(C,H,)-N 
{SS H, C=C. CH. 
m He C-CHy Sears On, 
OC-N(C,H,)-N+CH,’ OC-N(C,H,)- N-CH, 
HC—————C.-CH, CH, CG CH 
XID) - eer dd ge) Fe 


CH,-0-C-N(C,H,):N CH,-0-C-N(O,H,)«N 

es tritt also Alkyl sowohl an das in der 4-Stellung befindliche Kohlenstoff- 
atom (VIII, IX, XI, XIII), wie an das in der 2-Stellung befindliche 
Stickstoffatom (X, XI), wie auch an das Sauerstoffatom (XII, XIII). 
Die Verbindung IX kann sich nur von der ,,Methylen-Stammform“ VI 
auf S. 380 ableiten, X und XI nur von der ,,[min-Stammform“ Vla 
(S. 380), XII und XIII nur von der ,,Hydroxyl-Stammform“ VIb (S. 381). 


Bei der Methylierung mit Diazomethan in methylalkoholisch-atherischer L6- 
sung entsteht als Hauptprodukt XII neben wenig X. Dimethylsulfat erzeugt in 
absolutem Methylalkohol bei Gegenwart von 1 Aq, Natriummethylat XII, in waB- 
rigem Methylalkohol bei Gegenwart von 1 Aq. NaOH dagegen X mit einer Aus- 
beute von 80°/,. 

Die Acylierung? bei Gegenwart von wiaBrigem Alkali fiihrt zur 
Bildung von O-Acyl-Derivaten (wie XIV); beim Erhitzen mit Essigsiure- 
anhydrid und entwissertem Natriumacetat liefert aber das 1-Phenyl-3- 
methyl-pyrazolon-(5) ein C-Acetyl-Derivat XV: 


XIV) HC CRs XV) CH;-CO-CH C-CH, - 
C,H,-CO-O-C-N(C,H;)-N OC-N(C,H,)-N 

Das eintachste 1-Aryl-pyrazolon-(5) — das 1-Phenyl-pyrazolon-(5)° — kann- 

man nach der auf S. 381 dargelegten, von $-Ketonsiuren ausgehenden allge- 
meinen Bildungsweise natiirlich nicht bereiten. Man gelangt indessen auf einem 
sehr ahnlichen Wege zu ihm. Der Athoxymethylen-malonester (Bd. I, Tl. II, S$. 1102) 
tauscht nimlich bei der Einwirkung von Phenylhydrazin in der Kalte sein Athoxyl 
gegen einen Phenylhydrazin-Rest aus; der so gebildete [Phenylhydrazino-methylen]- 
malonester (Formel XVI, S. 382) gibt beim liingeren Kochen mit Kalilauge unter 
innerer Alkohol-Abspaltung und Verseifung das Kaliumsalz der 1-Phenyl-pyrazolon-(5)- 


1 Knorr, B. 28, 706 (895). — v. Pecumany, B. 28, 1626 (1895). — Granp- 
mouain, Havas, Guyot, Ch. Z. 37, 813 (1913). 

2 Vel. Sromz, J. pr. [2] 55, 145, 154 (1897). 

* Rusemann, Morrett, Soc. 61, 799 (1892). B. 28, 987 (1895). — Srorz, B. 27, 
407 (1894); 28, 630 (1895). — Cratsex, Haase, B. 28, 35 (1895). — Micnaruis, A. 
385, 50 (1911). 
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carbonsaure-(4) (XVII), das weiter unter,Abspaltung des Carboxyls in 1-Phenyl- 
pyrazolon-(5) (XVIII) iibergeht: 


CO-0 C,H; CO-0K 
XVI) G = CH Finw. v. KOH | = XVII) 6+ CH 
CO- 00,H, HN(O,H,)-NH CO-N(C,H,)- NH 


— CO. 
2005 XVII 
ae i, OC-N(C,H,):NH 


Uber Bildung durch Oxydation von 1-Phenyl-pyrazolidon-(5) s. S. 404. Dieses 
Phenyl-pyrazolon krystallisiert aus Essigester in farblosen Prismen, schmilzt bei 
118°, ist in Mineralsiuren und Alkalien leicht léslich und gibt mit Eisenchlorid die 
Pyrazolblau-Reaktion (s. S. 385). 

Das wichtigste 1-Aryl-pyrazolon-(5) ist das 1-Phenyl-3-methyl- 
pyrazolon-(5), dessen Bildung aus Acetessigester und Phenylhydrazin 
durch die Gleichungen A und B auf S. 381 erliutert worden ist. Durch 
diese, 1883 von Knorr entdeckte, glatte Bildung aus zwei Stoffen, welche 
in den ,,organischen“ Laboratorien zum taglichen Handwerkszeug ge- 
héren, wird es eine der am leichtesten zuginglichen heterocyclischen 
Verbindungen. Von ihr nahmen Knorrs umfassende Untersuchungen 
iber die Pyrazol-Gruppe (vgl. S..354) ihren Ausgangspunkt. Als Zwischen- 
produkt fiir die Gewinnung mehrerer vielgebrauchter Arzneimittel (Anti- 
pyrin S. 386, Pyramidon S. 394 usw.), sowie einiger’ Azofarbstoffe 
(vgl. S. 397) wird sie in betrichtlichen Mengen fabrikmaBig hergestellt. 
Man bezeichnet sie daher zuweilen auch schlechthin als ,,technisches 
Pyrazolon“. 

Das 1-Phenyl-methyl-pyrazolon-(5)!, fiir das nach den Darlegungen 
auf S. 380—381 drei desmotrope Formeln: 


H,C--——-C- CH, HC--———C-CH, Hs cen) 


*)" O0-N(CH,)-N OG-N(O,H,)-NH °° HO-G-N(G,H,)-N 


in Betracht kommen, ist eine auBerordentlich krystallisationsfahige Sub- 


stanz; aus heifem Wasser oder heifem Alkohol erhalt man es in derben 


weiBen Prismen. Es schmilzt bei 127° Kleinere Mengen (ca. 10 g) 


1 Kworr, B. 16, 2597 (1883); 17, 546, 2032 (1884). A. 238, 147 (1887). — 
Benver, B. 20, 2749 (1887). — Knorr, Dupen, B. 25, 764 (1892). — Micuarr, Am. 
14, 516 (1892). — Kravrs, D.R.P. 77174 (Frou. 4, 1198). — Knorr, Revrex, B. 27, 
1175 (1894). — Avrenrieta, B. 29, 1658 (1896). — Micuaruis, Réuwer, B. 31, 2907 
(1898). — Tamsor, B. 33, 865 (1900). — Mour, B. 38, 2578 (1905). — Feisr, A. 
345, 113 (1906). — Feared Roruacker, J. pr. [2] 80, 289 (1909). — Dats, 
Bowe Am. Soe. 31, 1153 (1909). — G. Scuutrz, Roupe, J. pr.[2] 87, 119 (1913). — 
Tenzer, J. pr. [2] 87, 514 (1913), — W. Wisricenus, Exverr, Kurtz, B. 46, 3396, 
3400 (1913). — Jacosson, Jost, A. 400, 198, 203 (1913). — Scuravtu, Baverscumipr, 
B. 47, 2748 (1914). 

Uber Bzx-Carbonsiiuren des 1-Phenyl-3-methyl-pyrazolons s.: Micnasrzis, A. 
373, 129 (1910). — Micnanus, Horn, A. 373, 213 (1910). 
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384 1-Phenyl- 3-methyl-pyraxolon-(5) (,,Technisches Pyraxolon'‘). 


kénnen unter vermindertem Druck unzersetzt destilliert werden (bei 
17mm Druck: Siedep. 191°); im Laufe der Destillation gré8erer Mengen 
wird ein Teil in ein Kondensationsprodukt C,,H,,ON,(= 2C,,H,,ON, 
— H,0) verwandelt (Niheres s. S. 416). Das Phenyl-methyl-pyrazolon 
ist in kaltem Wasser, Ather und Ligroin fast unldéslich, in Alkohol sehr 
leicht ldslich. Es lést sich sowohl in Sdéuren wie in Alkalien unter 
Salzbildung und wird beim Neutralisieren dieser Lésungen wieder un- 
verindert gefallt. Von den Metallsalzen sind besonders das Kobalt- 
salz Co(C,,H,ON,), — ein ultramarinblauer Niederschlag — und das 
saure Silbersalz Ag(C,,H,ON,) + C,,H,,ON, charakteristisch, welch letz- 
teres beim Zusammenbringen des Pyrazolons mit Silbernitrat in waBriger 
Lésung als krystallinischer lichtbestandiger Niederschlag ansfallt. 

Die Bildung von wasserbestindigen Metallsalzen darf wohl mit Sicher- 
heit als eine Reaktion der Hydroxyl-Form c (S. 383) gedeutet werden; 
doch scheint in indifferenten Lésungsmitteln diese Form nicht zugegen 
zu sein, da Natrium auf die Toluol-Lésung des ,,Pyrazolons“ nicht ein- 
wirkt und keine Spur von Wasserstoff-Entwickelung veranlaBt. DaB bei 
der Alkylierung sowohl Derivate der Hydroxyl-Form, wie der Imin-Form-b 
und der Methylen-Form a entstehen kénnen, wurde schon 8. 382 be- 
sprochen. 

In der Methylen-Form a tritt die Beziehung zur Keto-Form des 
Acetessigesters (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 1133 ff.) besonders deutlich hervor: 


H,C-~——_—_C.-CH, (Methylen-Form des H,C- ~C-CH;, (Keto-Form des 
OC- N(C,H,)-N techn. Pyrazolons) , OC-0C,H, O Acetessigesters). 


Es gibt nun eine groBe Zahl von Umwandlungen, in denen sich 
das technische ,,Pyrazolon“ dem Acetessigester sehr Shnlich verhilt. 
Hierher gehért die Fahigkeit, sich an dem Methylen-Kohlenstoffatom 
leicht alkylieren zu lassen (vgl. die Formeln VIII, IX, XI, XIII anf 
S. 382; vgl. dazu iiber das analoge Verhalten des Acetessigesters Bd. I, 
Tl. II, S. 1147), an dem gleichen Kohlenstoffatom durch nascierende 
salpetrige Saure nitrosiert zu werden (vgl. S.405 das 1-Phenyl-3-methyl- 
4-isonitroso-pyrazolon) und sich mit Aldehyden und Ketonen leicht zu 
kondensieren, z. B.: 


CH,——-C. CH -CH:C 
C,H;-CHO + - ? ee 9 Ho + Cols sighs 


\ —— C-CHs 
CO - N(C,H,)-N CO-N(C,H,)-N- 
CH 0: CHa 


(CH,),C f-—CH— C-CH, 
CH,),CO + 2 - = H,O + : < 
(CHs), CO-N(C,H,)-N ; CO-N(G,H,)-N |, 


(vgl. die analogen Reaktionen des Acetessigesters Bd. I, Tl. II, S. 1131, 
1177, 1187, 1221). Auch die der Bildung von Diacet-bernsteinsiureester 
aus Acetessigester analoge Reaktion (vel. Bd. I, Tl. II, 8.1129, 1208) — 
Verkniipfung zweier Molekiile vermittelst ihrer Methylen-Kohlenstoffatome 
— tritt leicht ein; denn durch Einwirkung von Jod auf das Silbersalz 


Weitere 1- Aryl-5-pyraxolone. 385 


entsteht das ,,Bis-phenylmethylpyrazélon (Formel XIX, Naheres s. 8. 414), 
das aus dem ,,technischen Pyrazolon“ auch durch gelinde Oxydation (z. B. 
beim Kochen mit iiberschiissigem Phenyl-hydrazin) gebildet wird und 
durch starkere Oxydationsmittel in einen ,,indigoiden Farbstoff« — das 
Pyrazolblau (Formel XX, Niheres s. S. 415) — iibergeht: 
xx) OHse —CH—-CH C-CH, 
N+ N(C,H,):CO CO-N(C,H,)-N 
CH;-C C ae C.CH, 
N. N(C,H;)+ co CO-N(C gH) « N 


XX) 


Die Bildung dieses blauen chloroformléslichen Farbstoffs beim Kocben 
des Phenyl-methy]- pyrazolons mit Kisenchloridlésung gestattet es, letztere 
Verbindung noch in einer Verdiinnung von. 1:10000 nachzuweisen 
(,Pyrazolblau-Reaktion“). Uber die Kuppelung des ee, -methyl- 
pyrazolons mit Diazobenzol s. 8. 397—398. 

5 Von Natrium und Alkohol wird das Phenyl-methyl-pyrazolon nicht angegriffen. 
Uber Umwandlung in 1-Phenyl-3-methyl-pyrazol durch Zinkstaub und andere Mittel s. 
S. 362-363. Uber Einwirkung von Phosphoroxychlorid s. S. 368—369; Phosphorpenta- 

ehlorid fiihrt, ohne auf den Sauerstoff zu wirken, Chlorierung zu as CHS 

herbei. : 

Von anderen Homologen’ des 1-Phenyl-pyrazolons-(5) sei nur das 

1-Phenyl-3.4.4-trimethyl-pyrazolon-(5) erwihnt, das bei der Methylierung des 
»technischen Pyrazolons“ entsteht (s. Formel IX auf S. 382), aus Dimethyl-acet- 
essigester CH,-CO-C(CH,),-CO-OC,H,; und Phenylhydrazin mit guter Ausbeute er- 

-halten werden kann, bei 55—56° schmilzt und unter 745mm Druck bei 300—303° 
(korr.) siedet. Diese Verbindung besitzt keinen beweglichen Wasserstoff mehr; sie 
ist also eindeutig in ihrer Struktur und kann weder in eine Hydroxyl- noch in 
eine Imin-Form iibergehen. Demgemi8 ist sie in Alkalien unléslich; in starken 
Siuren lést sie sich, wird aber durch Wasser daraus ausgefallt. Da ihr die beiden 
Methylen-Wasserstoffatome fehlen, ist sie indifferent gegen salpetrige Siure und 
gegen Eisenchlorid. Im Gegensatz zum 1-Phenyl-3-methyl-pyrazolon-(5) aber wird 
sie von Natrium und Alkohol verindert; sie liefert hierbei eine Base (s. S. 378, 
Z. 4 v.0.), welche die Pyrazolin-Reaktion zeigt. 


Fir die 1-Aryl- pyrazolone-(3)” kénnen zwei allgemeine Bildungs- 
weisen angegeben werden: 


1 Vel. z. B.: Knorr, Buanx, B. 17, 2050 (1884). — Knorr, A. 238, 162, 163, 
165 (1887). — Perrenxo-Kritscnenso, B. 28, 3203 (1895). — Hime saver, J. pr. [2] 
54, 201 (1896). — Buatse, Marcizy, Bl. [8] 31, 166 (1904). — Micnagn, B. 38, 2104 
(1905). — Srorz, B. 88, 3273 (1905). — Hécuster Farswerse, D.R.P. 248887 (C. 
1912, II, 397). 

’ Vel: E. Fiscuer, Knoévenacer, A. 239, 201 (1887). — Leperer, J. pr. [2] 
45, 90 (1892). — srorz, B. 27, 407 (1894); 28, 626 (1895); 38, 3274 (1905). — 
Harries, Lorn, B. 29, 514, 519 (1896). — K. Mayer, Ber. 36, 717 (1903). — 
Micuaeuis, B. 38, 154 (1905). A. 338, 229-Anm., 267 (1905); 350, 283 (1906); 
358, 127 (1905). — Movrev, Lazennec, BI. [3] 35, 844, 853 (1906). — Ficurer, 
J. pr. [2] 74, 303 (1906). — Micuazus, Remy, B. 40, 1020 (1907). 

Muyer-Jacopson, org. Ch. IIs. (1.u. 2. Aufl.) 25 (November 1915) 
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a) Einwirkung von Phosphortrichlorid auf ein Gemisch von symm. 
Acyl-aryl-hydrazinen und $-Ketonsaureestern, z. B.: 
CH, CO-CH, 
CO-0C,H, + CH,-CO-NH-NH- C,H, 


O:H,0-00-CH, £10 + 
Bh ea gg eo 


b) Kondensation von Aryl-hydrazinen mit @-Alkyloxy-@, #-ungesattigten 
Saureestern, z. B.: 
CH=-—————((00,},)- C,H, CH——C-0,H,, 


= 2C,H,-OH +: 
CO-0C,H, + H,N-NH-C,H, ris") + CO-NH-N-C,H, 


Sie verhalten sich in manchen Stiicken den 1-Aryl-pyrazolonen-(5) ahnlich. 
Die Unterschiede sind dadurch bedingt, daB die 1-arylierten 3-Pyrazolone 
im Gegensatz zu den l-arylierten 5-Pyrazolonen nur eine Imin-Form 
und eine Hydroxyl-Form (Formel VII und Vila auf S. 380—381), aber 
nicht eine Methylen-Form annehmen kénnen. Demgem&B geben sie mit 
nascierender salpetriger Saure nicht (rotgelbe) Isonitroso-Verbindungen 
(vgl. S. 384, 404), sondern wahre (griine) Nitroso-Derivate und sind zur 
Pyrazolblau-Reaktion (vgl. S. 385) nicht befahigt. 

Das mit dem ,,technischen Pyrazolon“ (vgl. 8. 383) isomere 1-Phenyl-5-methyl- - 
pyrazolon-(3), dessen wichtigste Bildung oben sub a farmuliert ist, krystallisiert 
sehr schén aus heiBem Alkohol, schmilzt bei 166° (in einer labilen Form bei 157°), 
siedet unter Atmosphirendruck fast unzersetzt bei 344—345° (korr.) und lést sich 
leicht sowohl in Salzsiure wie in Alkalien. 


N-Aryl-N'-alkyl-Derivate des Pyrazolons und seiner 
Homotlogen, Von den auf S. 380—381 entwickelten finf Formeln 
der N-Monoaryl-pyrazolone (V1, VIa, VIb, VII, VIIa) enthalten nur zwei 
(VIa und VII) noch Wasserstoff an Stickstoff gebunden. Von diesen 
beiden also kann man sich N-Alkyl-Derivate abgeleitet denken- 


HC———CH HCH 


A ° 
/ OC-N(Ar)- N(Alk) B) OC-N(Alk)-N(Ar) * 


Dem Typus A entspricht das Antipyrin, das als die praktisch wichtigste 
Verbindung der Pyrazol-Gruppe schon S. 354 hervorgehoben wurde. 
Das Antipyrin ist 1-Phenyl-2.3-dimethyl-pyrazolon-(5): 


by mega ange © “ CH, 
OC-N(C,H,):N-CH, 


Es wurde zuerst von Knorr’ aus dem 1 Phenyl-3-methyl. pyrazolon-(5) 
durch Methylierung gewonnen; glatt entsteht es aus diesem Pyrazolon 
durch Erhitzen mit Methyljodid in Methylalkohol auf 100—120° (als 
jodwasserstoffsaures Salz), sowie durch Kinwirkung von Dimethylsulfat 


1B. 17, 549, 2037 (1884). A. 238, 160, 203 (1887). 
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auf die siedende wabrig-methylalkoholische Lésung seines Natrium- 
salzes’. Wenn diese Bildung iiber die Stellung des Phenyls zum 
Carbonyl keinen Zweifel laBt, so ergibt sich der Ort des eingetretenen 
Methyls daraus, daB sich die Verbindung auch aus symm.-Methyl- 
phenyl-hydrazin durch Kondensation mit Acetessigester bei, 130—160° 
bereiten 1a8t?: 

CH, CO-CH; CH 


: = C,H,-OH + H,O + ; Sten 
CO-0C,H, + HN(C,H;)- NH-CH, fa Xe rages CO-N(C,H,)-N-CH, 


Von ihren sonstigen Bildungsweisen® sei noch diejenige aus dem 
Jodmethylat des 1-Phenyl-3-methyl-5-athoxy-pyrazols* hervorgehoben, 
fiir die sich bereits S. 377 eine Formulierung unter Annahme der obigen 
Antipyrin-Formel findet. Wahrend jene Formulierung Bindungsver- 
' schiebungen erfordert, bleiben solche bei der folgenden Auffassung des 
Prozesses: 


H¢Q ae © CHG HC === Cxene 

i ll CH, — CEL =. |—o— | 
CO. -0200 Noy"? atts (ess “SN-CH 
ano ™\N(C,H;)~ il SN(C,H.) 2 


vermieden, und man gelangt zu einer bicyclischen Formel des Anti- 
pyrins, welche mehrfach in Betracht gezogen® und besonders von 
MicHaELis verteidigt worden ist. Nach ibr erscheint das Antipyrin als 
betainartiges Anhydrid der Ammoniumbase eines Oxy-pyrazol-Kérpers: 


HC—— C-CH, HO——————C..CH, 
\ | ocH,  —2:° fe Oe 

O-U Neal *: Cz ~S>N-CH; ; 

BONN OU, OH SNGE 


sie wird daher die ,, Phenol-betain-Formel* des Antipyrins genannt. 
Wenn auch manche Umsetzungen des Antipyrins sich mit ihr einfacher 
erklaren lassen, so ist sie doch im Hinblick darauf unwahrscheinlich, 
daB sich das Antipyrin unter vermiudertem Druck unzersetzt destillieren 
la4Bt, was bei einer Verbindung mit fiinfwertigem Stickstoff recht auf- 
fallend erscheinen miiBte. Andererseits erklart sie besser den auBer- 
ordentlichen Unterschied, der beziiglich der Léslichkeit in Wasser 
zwischen dem spielend léslichen Antipyrin (s. S. 388) und dem schwer 
léslichen Monomethyl-phenyl-pyrazolon (s. 8. 384) besteht. 

Am Beginn seiner Untersuchungen iiber die Reaktion zwischen Acet- 


1 Granpmovain, Havas, Guyot, Ch. Z. 37, 813 (1913). 

2 Knorr, A. 238, 203 (1887). 

8 Vgl.: Hécusrer FarpwerkE, D.R.P. 64444 (Frpu. 3, 928). — Himuersacer, 
J. pr. [2] 54, 187 (1896). 

‘ Knorr, B. 28, 712 (1895). A. 293, 18 (1896). 

-® Vgl. zur Struktur des Antipyrins: Knorr, A. 238, 205 (1887); 293, 1, 26, 

27, 35 (1896); 328, 78 (1903). — E.v. Meyer, J. pr. [2] 54, 214 Anm. (1896). — 
Micnaeuis, A. 320, 45 (1902); 339, 122 (1905). — Srozz, B. 36, 3281 (1903). 
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388 Kigenschaften des Antipyrins. 


essigester und Phenylhydrazin hatte Knorr von der Struktur des heutigen 
Phenyl-methyl-pyrazolons und seines Methylierungsprodukts eine ganz 
andere Auffassung. Er nahm in ihnen einen reduzierten Chinolin-Kern an, 
und diese Auffassung, nach welcher die Verbindungen in einiger struk- 
tureller Beziehung zu den China-Alkaloiden gestanden hatten, veranlaBte 
ihn, das Methylierungsprodukt, das sich durch Leichtléslichkeit in Wasser 
empfahl, von FineHne pharmakologisch untersuchen zu lassen’. In der 
Tat zeigte sich die erhoffte antipyretische Wirkung in so hohem MaBe, 
daB alsbald (1884) die technische Darstellung des nunmehr ,,Antipyrin“ 
genannten Stoffs als Arzneimittel in Angriff genommen wurde (von den 
Farbwerken vorm. Meister, Lucius und Briyine in Hochst). In kurzer 
Zeit fihrte sich das Antipyrin als antifebriles Mittel allgemein ein, und 
es hat sich bis heute seine hervorragende Stelle in dem Arzneischatz 
erhalten; auch bei Migriine, Neuralgien und akutem Gelenkrheumatismus 
erweist es sich vielfach wirksam. Kaum irgend ein anderes synthetisches 
Arzneimittel hat sich eine so ausgedelinte und dauernde Verwendung 
erringen kénnen, wie das Antipyrin. 

Das Antipyrin scheidet sich aus Wasser in groBen, wohlausgebildeten 
Krystallen des triklinen Systems ab. Es schmilzt? bei 113° und siedet 
im Vakuum des Kathodenlichts bei 141—142°, waihrend es sich beim 
Destillieren unter gewdhnlichem Druck zersetzt. Es schmeckt schwach 
bitter und lést sich schon in weniger als dem gleichen Gewicht 
kalten Wassers zu einer neutral reagierenden Lésung; auch in Alkohol 
und Chloroform ist es leicht lislich, schwer dagegen in Ather. Es ist 
eine einsiurige Base (vgl. S. 390 iiber die Salze); saure Higenschaften 
besitzt es im Gegensatz zum Phenyl-monomethyl-pyrazolon (vgl. S. 384) 
nicht. Seine wafrige Lésung wird durch Eisenchlorid intensiv braunrot 
gefarbt. Natriumnitrit erzeugt in schwach saurer Liésung eine intensiv 
smaragdgriine Farbung. | 

Diese sehr empfindlichen* Farben-Reaktionen® eignen sich zur Identifizierung 
des Antipyrins. Die griine Reaktion kann auch durch Zusatz von 2 Tropfen 
rauchender Salpetersiiure zu 2ccm der wiBrigen Antipyrin-Lésung (1: 100) hervor- 
gerufen werden; erhitzt man dann zum Sieden und fiigt einen weiteren Tropfen 
rauchender Salpetersiure hinzu, so erfolgt Rotfirbung’ (Bildung von Nitro-antipyrin- 


1 Vgl. Knorr, B. 17, 2037 (1884). 

Pharmakologische Studien iiber andere Pyrazolon-Derivate: Biserreup, C. 
1908, lI, 338. — Konert, C. 1912, I, 508. — Dreser, J. pr. [2] 85, 69 (1912). 

Uber das Schicksal des Anepyriad im Henschlichen Organismus s.: Pawtow, 
H. 32, 111 (1901). — Jonescu, C. 1906, I, 1794. 

* Vel. auch Pawrow, Ph. Ch. 65, 29 (1909). 

3 Krarrr, Weitanp, B. 29, 2241 (1896). 

4 Vel. Knorr, B. 17, 2038 (1884). 

° Vgl. auch Retcuarp, Ch. Z. 28, 339 (1904). 

° Toxikologischer Nachweis: Steensua, C. 1907, I, 1272. — Lanper, Winter, 
C. 1913, I, 146s. 

7 Vgl. dazu Sreriino, C. 1906, I, 1118. 
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vgl. S. 392). — Fir die quantitative Bestimmung’ werden jodometrische Ver- 
ahren oder die Uberfiihrung in Methylen-bis-antipyrin (S. 421) benutzt. 


Die eben erwahnte Griinfarbung mit salpetriger Saure beruht auf der 
Bildung eines wahren Nitrosoderivats (Naheres s. S.391—392), das seine 
Nitroso-Gruppe gemif Formel I (s. u.) in der 4-Stellung enthilt. Diese 
Stelle des Antipyrin-Molekiils erweist sich allgemein als aufSerordentlich 
leicht substituierbar. So entsteht ein an der gleichen Stelle Brom ent- 
haltendes Derivat (II), wenn man das aus Antipyrin und Brom durch 
Addition in Chloroform gebildete Antipyrin-dibromid mit Wasser zu- 
sammenbringt?. Durch Kondensation mit Benzaldehyd liefert Antipyrin 
das 4.4’-Benzal-bis-antipyrin der Formel III. Erhitzt man das Anti- 
pyrin mit Methyljodid? auf. 100—130°, so entsteht als Hauptprodukt 
das jodwasserstoffsaure Salz des 4-Methyl-antipyrins (IV). 


1 ON eC, iy Bre-—=—=0-CH, 
OC-N(C,H,)- N(CH) ’ OC-N(C,H,)-N(CH,) ’ 
ti oe ech 
(CH,)N-N(C,H,)CO C,H, OC-N(C,H,)-N(CH,) ’ 
CH,-C ——=C.CH, 


IV 
OC: N(C,H,): N(CH) 


Das 4-Methyl-antipyrin liefert beim Erhitzen mit Methyljodid das ihm isomere 


Phenyl-3.4.4-trimethyl ey ee eon eabachen 
- -8.4.4- - - : 2 wobei rschein- 
1-Pheny rimethyl-pyrazolon OC-N(C,H,):N ‘ 

a (OH:) (Grea © Cig 
lich als Zwischenprodukt das, quartiire Jodid : anzu- 


OC- N(C,H,): N(CH,)I 
nehmen ist. 

Wenn man aber Antipyrin mit Methyljodid oder anderen Alkyl- 
jodiden nur bei maBiger Warme (ca. 60°) reagieren laBt, so erfolgt, wie 
schon S. 376 mitgeteilt wurde, Addition zu Jodmethylaten von 1-Phenyl- 
5-alkyloxy-pyrazolen. Diese eigenartige Reaktion l48t sich sehr gut 
durch die ,,Phenol-betain-Formel“ deuten: 


HC OCH, HO U-CH, 
Ne re ere ee + RI = Lt CH;. 
Co SN. CH RO-C . -— SN: 3 
SNIGE SNC HIS 


Ebenso wird die Einwirkung von Phosphoroxychlorid’ auf Antipyrin 
(vgl. S. 369, 370): 


1 Scnvyren, Ch. Z. 19, 1786 (1895). — Boveavurt, C. 1898, 1, 858; 1900, I, 
507, 725. — Zernix, C. 1906, II, 968. — Asrre, C. 1912, 1], 1583. Bl. [4] 17, 175 
(1915). — Emery, Parxin, C, 1915, I, 576; 1915, If 367. 

2 Knorr, A. 238, 215, 216 (1887). 

’ Kworr, A. 293, 1 (1886). 

4 Micnaretis, Réamer, B. 31, 3194 (1898). — Micuaris, Pasternack, B. 32, 
2398 (1899). — Micuaezis, Beay, B. 33, 2595 (1900). 
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HO+==—+ + G:0H, HOS See 
| o— Cl, 
<x petaeg Aaa EI 
N(C,H,)~ NICH.) N(C, Hy) N<Gu, 


sowie die leichte Riickbildung des Antipyrins aus dem so entstandenen 
Chlorid durch warme Natronlauge (vgl. S. 370) mit Hilfe der Phenol- 
betain-Formel besonders leicht verstandlich. 

Wahrend das Antipyrin bei der Reduktion mit Natrium und Alkohol ziemlich 
bestiindig ist, erleidet es eine sehr interessante Ringspaltung, wenn man zu- 
gleich Natrium und Kohlendioxyd auf seine siedende Toluol-Lésung einwirken 
1aBt!; es entsteht, indem die beiden Stickstoffatome voneinander gerissen werden,. 
das 6-Methylamino-crotonsdure-anilid?: 

B Crepe CH, Eee OC: OHS 4 
OC-N(O,H,)-N(CH,) ”~—*OC-NH-C,H, NH-CH, 

Beim Kochen mit alkoholischem Kali erfolgt ebenfalls Ringspaltung; aber die 
beiden Stickstoffatome bleiben zusammen, und es bildet sich symm. Methyl-phenyl- 
hydrazin® C,H,-NH-NH-CH,, andererseits wahrscheinlich Acetessigsiure (bzw. 
Aceton und Kohlendioxyd). 

Von den Salzen‘4 des Antipyrins sei das Hydrochlorid 
C,;H,,ON,, HCl kurz erwahnt, das in Tafeln krystallisiert, bei 158—160° 
schmilzt und sehr zerflieBlich ist; seine waBrige Lésung reagiert stark 
sauer. Hervorzuheben ist das salicylsaure Antipyrin® C,,H,,ON, 
+ C,H,(OH)(CO,H), das unter dem Namen ,,Salipyrin“ vielfach an 
Stelle von freiem Antipyrin als Antipyreticum und Antineuralgicum 
arzneilich benutzt wird; es krystallisiert in Tafeln, schmilzt bei 91—92°, 
lést sich in etwa 200 Tin. kalten Wassers und schmeckt schwach sib- 
lich, Es scheint, daB die Salicylsaure in ihm das Antipyrin nicht mit 
ihrem Carboxyl, sondern mit ihrem phenolischen Hydroxyl bindet®. 

Methyl-athyl-glykolsaures Antipyrin’ wird unter dem Namen ,,Astro- 
lin“ als Mittel gegen Migriine® empfohlen. = 

1 Briut, B. 25, 396 (1892). ? Knorr, Taurgircn, B, 25, 768 (1892). 

5 Knorr, B. 39, 3265 (1906). 

* Vgl:: Knorr, A. 238, 203 (1887). — Kuirrensercer, Fr. 35, 674 (1896). — 
Scuuyren, C. 1901, II, 1362. — Reycuir, Bl. [3] 27, 612 (1902). — Avsovy, BI. 
[4] 3, 388 (1908). — Javitiier, C. 1912, II, 36. 

® Vgl. Parein, Durov, Bl. [8] 15, 848 (1896). 

Verbindungen von Antipyrin mit Metallsalicylaten: Scuuyren, C. 1898, I, 456; 
1898, II, 704, 888; 1899, II, 38; 1901, II, 484. — Bourezors, R. 18, 451 (1899). 

° Uber Varhindungen des Lh eetnerine mit ein- und mreuiweetigan 
Phenolen s.: Parsi, Durou, C. r. 121, 532 (1895); 124, 238 (1897). BI. [3] 15, 
609, 611, 846, 1048 (1896). — Gareni, Barsiert, G. 36, II, 171 (1906). — nce 
NELLI, G. 43, I, 126 (1913). 

Verbindungen mit Amino-oxy-benzoesiureestern: Erynorn, D.R.P. 126340 (C. 
1902, I, 78). A. 325, 306, 817 (1902). 

7 Vgl. Riepet, D.R.P. 218478 (C. 1910, I, 781). - 


Uber Antipyrin + Sulfanilsiiure (,Sulfop prin) s.: Epert, Meince, C. 1906, 
II, 968. — Zernix, C. 1906, II, 968. 


eVel- Mix cirerven, P.C.H. 50, 702 (1909). 
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Mit Quecksilberoxyd gibt Antipyrin-in heiBer wiBriger oder alkalischer Lésung 
das aus Alkohol in kurzen farblosen Prismen krystallisierende Quecksilber-anti- 
pyrinat! 2C,,H,.ON,, Hg(OH),. 

Vielfach untersucht sind Verbindungen des Antipyrins mit Metall- 
salzen’, wie C,,H,,ON, + HgCl,, 2C,,H,,ON, + CuCl, usw. 

Auch Kombinationsprodukte mit organischen Verbindungen® wurden 
in gréBerer Zahl hergestellt. Unter ihnen sei das Monochloral-antipyrin‘ 
C,,H,,ON, + CCl,-CH(OH), genannt, das beim Zusammenbringen der Komponenten 
in Wasser ausfallt, farblose Krystalle bildet, bei ca. 62° schmilzt und unter der 
Bezeichnung ,,Hypnal“ eine sehr beschrinkte Anwendung als Schlafmittel findet. 


Das mit dem ee isomere Derivat der 3-Pyrazolon-Reihe® (vgl. S. 386, 
=== C-CH; 
OC: N(CH,): N(C,H 5) 
— wird durch Methylierung des 1-Phenyl-5-methyl-pyrazolons-(3) (S. 386) erhalten, 
schmilzt ebenso wie das Antipyrin bei 118° und ist dem Antipyrin tiberhaupt sehr 
iithnlich, unterscheidet sich von ihm aber dadurch, daB es sich unter denselben Be- 
dingungen wie dieses nicht mit Aldehyden oder Ketonen kondensieren laBt. 


Typus B)— 1-Phenyl-2. 5-dimethyl-pyrazolon-(3) (3-Antipyrin) 


4-Nitroso-, 4-Nitro-, 4-Amino-, 4-Diuzo- und 4- Triazo- 
Derivate der N-Aryl-pyrazolone. Im Vorhergehenden ist mehr- 
fach betont worden, daB die N-Aryl-pyrazolone an der 4-Stelle leicht 
der Substitution zuginglich sind®. Kinige der hierdurch erhaltlichen 
Verbindungen sollen nunmehr geschildert werden. 

Die Einwirkung der nascierenden salpetrigen Saure fiihrt, wenn in 
einer der méglichen desmotropen Formeln an der 4-Stelle zwei Wasser- 
stoffatome zugegen sind, zur Bildung von Isonitroso-Derivaten, welche 
— wie die Verbindung der Formel I (S. 392) — Monoxime von Dioxo- 
pyrazolinen sind und daher als Abkémmlinge der letzteren systematisch 
erst an eine spatere Stelle gehéren (vgl. S. 405). Wenn aber die Struktur 
des Molekiils eine derartige ist, daB an jener Stelle nur ein Wasser- 
stoffatom sich finden kann, so gelangt man zu wahren Nitroso-Derivaten. 


1 Asrre, Vitte, Bl. [3] 33, 842 (1905). — Evry, C. 1908, II, 1037. 

* Vgl.: Scuuyren, C. 1897, II, 614; 1899, II, 37. — Vitxez, Asrrez, C. r. 180, 
837, 1256 (1900). — Movrev, Bl. [3] 29, 202 (1903). — Hasse, P.C.H. 51, 243 (1910). 
— Barsrerr, Pampanint, R.A.L. [5] 19, II, 594 (1910). — Asrre, Vipat, BI. [4] 9, 309, 
836 (1911). — Carzorart, C. 1912, I, 262. — Kos, Z. a. Ch. 83, 143 (1913). — 
Preirrer, Wirtka, B. 48, 1293, 1308 (1915). 

8 Vgl. z. B.: Knorr, Razz, A. 293, 42 (1896). — Bayer & Co., D.R.P. 114025, 
117624 (Frou. 6, 1161, 1164). — A. u. L. Lomies, D.R.P. 131741 (C. 1902, I, 
1287). — A. Voswinxen, D.R.P. 229814 (C. 1911, I, 360). 

4 Béuat, Cuoay, A. ch. [6] 27, 329 (1892). — Parein, BI. [3] 17, 1025 (1897). 
— Garett, Barpiert, G. 36, II, 169, 171 (1906). — Tsaxatatos, Bl. [4] 183, 281 (1913). 

Butyrchloral-Antipyrin: Cauperato, C. 1902, IT, 1387. 

5 Leperer, J. pr. [2] 45, 91 (1892). — Sronz, B. 28, 629 (1895). — MicHasE.is, 
A. 338, 211, 284 (1905). — Koxert, C. 1907, I, 1804. — Vgl. auch Hécuster Fars- 
WARES, D.R.P. 208593 (C. 1909, I, 1282). 

6 Uber Mercurierung s. Scomaven: Baverscaminr, B. 47, 2736 (1914). 
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392 Nitroso- ~antipyrin. 


Die als Beispiel wale formulierte Woukindias Ul ist das Nitroso- 
antipyrin} [1-Phenyl-2.3-dimethyl-4-nitroso-pyrazolon-(5)], auf 


HO-N; C0 GH, ON-C——==—C-CH, 


II 
» OC. N(C,H;): N ; ) OG. N(C,H;): N(CH,) 


dessen Bildung die griine Nitrit-Reaktion des Antipyrins (S. 388) be- 
ruht. Es kommt aus Wasser in griinen Zwillingskrystallchen heraus, 
verpufft beim Erhitzen auf 200° und ist in Wasser und Alkohol schwer, 
in Ather nicht léslich. Von kalten Sauren wird es zu Liésungen auf- 
genommen, aus denen es durch Neutralisieren wieder ausgefallt werden 
kann. Von Alkali wird es in der Kalte allméhlich zu einer gelb- 
braunen Fliissigkeit gelést, aus der beim Kochen infolge von Ring- 
spaltung (vgl. S. 390) das symm. Methyl-phenyl-hydrazin sich als Ol ab- 
scheidet. 

Ringspaltung erfolgt auch beim gelinden Erwarmen mit Phenylhydrazin, wobei 
das Phenylhydrazon des Isonitroso-acetessigsiure-methylphenylhydrazids entsteht: 


ON-C===—==0.0H, 


| bean ae es Rigen 1059: 
CO-N(C,H,)+N(CH,) 


_HO-N:C C-CH, 
CO-N(C,H,)-NH-CH, N-NH-C,H, 


Sowohl aus den Isonitroso-Derivaten wie aus den wahren Nitroso- © 
Derivaten, von denen soeben die Rede war, kénnen durch Oxydation ~ 
mit Salpeterséure 4-Nitro-Derivate? erhalten werden, zu denen man auch 
direkt von den arylierten Pyrazolonen durch Behandlung mit iiber- 
schtissiger salpetriger Siure bzw. mit Salpetersiure gelangt ist. (Uber 
4-Nitro-pyrazolon s. S. 379—3880.) 

Fir das 1-Pheny]-3-methyl-4-nitro- pyrazolon- -(5), das in dieser 
Weise aus dem ,,technischen Pyrazolon“ (S. 383) entsteht, kénnen vier 
Formeln in Frage kommen: 


S 0,N-CH C-CH, : HO,N«C----——G-0n, 
OC-N(O,H,)-N ‘ oc. N(C,H,)- N } 
0,N,0-——==* 6-6, 0.N-C—_——C.- CH, 


C) ; 


OC: N(C,H,): NH HO-C-N(G,H,):N 


Es krystallisiert aus Alkohol in durchsichtigen Prismen, schmilzt bei 
127—130°, ist in Wasser und Sauren unldslich, besitzt aber stark sauren 
Charakter und lést sich denigem&8 in Alkalien (mit gelber Farbe). Seine 


1 Kyorr, B. 17, 2088 (1884). A. 238, 212 (1887); 293, 56 (1896). — Knorr, 
F. Miter, A, 328, 62 (1903). — Becnnoip, B. 36, 4131 (1908). 

> Vegl.: Kworr, B. 17, 2039 (1884). A. 238, 187, 214 (1887). — Mrowagtis, A. 
850, 294, 313 (1906). — W. Wisticenus, Géz, B. 44, 3491 (1911). 

Uber Bx-Nitro-Derivate von Aryl-pyrazolonen s. Micuasuis, A. 378, 293 (1911). 


Phenyl-methyl-nitro-pyraxolon und Pikrolonsdure. 393 


Salze leiten sich von der Formel b Asonitro-Form) oder d (Nitrophenol- 
Form) ab. 

Wenn man das technische Pyrazolon in Salpetersiiure (D: 1.495) bei 10—15° 
eintragt, erhalt man einen nitrierten Salpetersiureester, der die esterartig gebundene 
Salpetersiiure beim Erwirmen mit 33-prozentiger Essigsiiure auf 60° abgibt und ein 
Dinitro-Derivat des Phenyl-methyl-pyrazolons zuriicklaBt. Dieses Dinitro-Derivat 
enthilt eine Nitro-Gruppe im Pyrazol-, die andere im Benzol-Kern; es ist 1-[p-Nitro- 
pheny!)]-3-methy1-4-nitro-pyrazolon-(5) und-entspricht der Formel: 


O.N-CH 0:08, 
OC-N(C,H,-NO,):N 


baw. desmotropen Formeln (s. S. 392 b bis d). Es schmilzt bei ca. 124° unter Dunkel- 
firbung und stiirmischer Gasentwickelung und ist eine starke Saure, die Alkalicar- 
bonate zersetzt; das Natriumsalz krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in feinen 
gelben Naddelechen. In der Fahigkeit, mit organischen Basen. (Aminen, Amino- 
siuren usw.) schwer losliche und gut krystallisierende Salze zu bilden, gleicht es 
der Pikrinsiure; man verwendet es daher vielfach zur Identifizierung, Abscheidung, 
auch zur quantitativen Bestimmung organischer basischer Kérper und nennt es 
Pikrolonsiure'. 

Die Reduktion der 4-Isonitroso-, 4-Nitroso- und 4-Nitro-Derivate 
fiihrt zu 4-Amino-Derivaten®. 

Das 1-Phenyl-3-methyl-4-amino-pyrazolon-(5)* (Forme! III, s. wu.) 
ist. als Hydrochlorid C,,H,,ON,-HCl analysiert worden; in freiem Zu- 
stand ist es sehr unbestindig. Versetzt man die salzsaure Liésung mit 
Alkali, so farbt sie sich sofort rot. Dies beruht darauf, daB sich die 
Base durch den Luftsauerstoff teils zu 1-Phenyl-3-methyl-4.5-dioxo-pyra- 
zolin (IV) (Naheres s. S. 404) oxydiert, das sich mit noch unveranderter 
Base zu ,,Rubazonsdure“ (V) kondensiert: 


Cet, es OCs 0-08, 
; OC , N(C,H;) Ms N : 


H,N-CH 


Hl 
)  06-N(C,H,)-N 


CH,-C CH-N=0————-C-CH,_ 


V Ps 
) N-N(C,H,)-CO OC-N(C,H,)«N 


1 Kyorr, B. 30, 914, 917 (1897). — Knorr, Marrues, B. 32, 739, 741 (1899). 
— Marrnes, A. 315, 109, 123, 185 (1901). — SrevpEt, H. 37, 219 (1903); 44, 157 
(1905). — Orori,:H. 43, 305 (1904). — Scuenck, H. 44, 427 (1905). — Marruzs, 
Ramustept, Fr. 46, 565 (1907). — Warren, Weiss, C. 1907, II, 1345. — H. L. 
Wnheeter, Jamieson, ©. 1908, I, 1467. — Axspernatpen, A. Wem, H. 78, 150 (1912). 
— Lavenr, van Styxe, C. 1912, II, 816. — Tscuvuaasew, Cuopin, Z. a. Ch. 86, 
254 (1914). 

2 Uber Bx-Amino-Derivate von 1-Aryl-pyrazolonen-(5) s.: Hécuster Farswerxe, 
D.R.P. 217557, 217558 (C. 1910, I, 587). — Mrcuaguis, A. 378, 293 (1911). 

Uber 4-Amino-Derivate von 1-Aryl-pyrazolonen-(3) s. Micuazuis, A. 350, 
289 (1906). . 

§ Knorr, A. 238, 189 (1887). — Kworr, Pscuorr, D.R.P. 75378 (Frou. 3, 941). 
— Pscnorr, A. 293, 49 (1896). — Hemuscnsa, Rornacker, J. pr. [2] 84, 534 (1911). 
— Scuzieer, Haun, B. 47, 3338 (1914). 


394 4-Amino-Derivate der Pyraxolone. 


Saure Oxydationsmittel verwandeln glatt in Rubazonsiure (8. 405—406); 
sorgt man indes dafiir, daB das Amino-pyrazolon sofort mit einem groBen 
UberschuB des Oxydationsmittels in Beriihrung kommt, so laBt sich die 
Dioxo-Verbindung IV in reichlicher Menge isolieren. 

Dagegen ist das 4-Amino-antipyrin! [1-Phenyl-2.3-dimethyl- 
H,N-C-———=—-@-08,.. f : 

: ; in fester Form sowie 

OC-N(C,H,)- N(CH,) 
in Loésung an der Luft bestandig; dies hangt offenbar damit zusammen, 
daB das mit NH, verbundene Kohlenstoffatom keinen Wasserstoff mehr 
tragt. Das Amino-antipyrin krystallisiert aus Benzol in _hellgelben 
SpieBen, schmilzt bei 109° und ist in Wasser leicht, in Ather schwer 
léslich. Im chemischen Verhalten gleicht es den Arylaminen. So 1Jabt 
es sich diazotieren (vgl. S. 395) und gibt mit Chlorkalk-Lésung eine hell 
rotliche Farbung (vgl. S. 372). 

Ein wichtiges Arzneimittel ist das von Srozz (1896) entdeckte, aus 
dem Amino-antipyrin durch Methylierung (z. B. beim Erhitzen mit 
Methylalkohol, Methyljodid und Atzkali) hervorgehende 4-Dimethyl- 
amino-antipyrin? [1-Phenyl-2.3-dimethyl-4-dimethylamino-pyr- 
(CH,), N-C-———-C-CH, 4 

O0-N(C,H,)-N(CH,) © 
worden. Es bildet glinzende Blattchen, schmilzt bei 108°, ist leicht 
léslich in Wasser (etwa 1:20), verdiinnten Sauren, Alkohol und Benzol, 


4-amino-pyrazolon-(5)| 


azolon-(5), Antipyryl-dimethylamin] 


1 Hicuster Farpwerke, D.R.P. 71261. (Frou. 3, 934); 238373 (C. 1911, II, 
1184); 243197 (C, 1912, I, 620); 276134 (C. 1914, II, 183). — Knorr, Tu. Geurner, 
A. 293, 55 (1896). — Knorr, Srouz, A. 293, 58 (1896). — Bampercer, A. 305, 305 
(1899). — P. Horrmann, C. 1900, I, 519. — Lumiire, Perrin, Bl. [3] 29, 967 (1903); 
[3] 33, 207 (1905). — Becuuoxp, B. 36, 4134 (1903). — Lumiere, Barrer, BI. [3] 
33, 503 (1905). — Lurr, B. 38, 4044 (1905). — Sronz, B. 41, 3849 (1908). — 
Kwor & Co., D.R.P. 227013 (C. 1910, LH, 1346). — Micuaruis, Srav, B. 46, 3614 
(1913). — Caem. Fasrik vorm. E. Scuerine, D.R.P. 280971 (C. 1915, I, 28). 

> Knorr, Storz, A. 293, 66 (1896). — Hécuster Farswergce, D.R.P. 90959 
(C. 1897, I, 1006); 111724 (C. 1900, II, 613); 135729.(C. 1902, II, 1229); 144393 
(C. 1903, II, 777); 145603 (C. 1903, II, 1225); 184850 (C. 1907, II, 435); 189842 
(C. 1908, J, 426); 2761384 (C. 1914, II, 183); 276135 (C. 1914, II, 279). — Fineune, 
C. 1897, IJ, 528. — Eperr, Revrer, Ch. Z. 25, 43 (1901). — Jarre, B. 34, 2737 
(1901); 35, 2891 (1902), — Exnuorn, A. 325, 320 (1902). — Asrre, Bécamet, BI. [3] 
33, 1084 (1905). — Rarkow, Kixiimow, C. 1905, II, 1595. — Narpetu, Paowint, 
D.R.P. 180120 (C. 1907, I, 518). — Cousin, C. 1909, I, 762, 1883. Bl. [4] 5, 121 
(1909). — R. Orro, D.R.P. 234631 (C. 1911, I, 1768). — Narvetn, C. 1913, IT, 1935. 
— Ase.in, Binet, Peretstemn, D.R.P. 282264 (C. 1915, I, 580). 

Analytisches: Jones, Fr. 37, 441 (1898). — P. Horrmann, C. 1900, I, 519. 
— Ropiii0y, C. 1903, I, 642. — Koserr, C. 1903, II, 262. — Bourcer, BI. [8] 33, 
572 (1905). — Parei, C. 1905, Il, 415. — Asrruc, Péaurier, C. 1905, II, 927. — 
Péaurrer, C. 1905, II, 1554. — Spxruna, C. 1906, I, 1118. — Weenvizen, C. 
1906, II, 1628. — Monrerrino, C. 1909, I, 2029. — Primot, C.1909, II, 479. — 
Moun, C. 1911, II, 399. — Asrrz, Bl. [4] 17, 175 (1915). 
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schwer in Ather und findet unter demi Namen ,,Pyramidon* als fieber- 
und schmerzlinderndes Mittel ausgedehnte Verwendung. Es ist noch 
wirksamer als das Antipyrin; seine Wirkung tritt aber allmahlicher ein 
und ist von langerer Dauer. LKisenchlorid farbt die mit Salzsaure 
schwach angesiuerte Lésung blauviolett; mit Nitrit in schwefelsaurer 
Lésung gibt es eine intensive, aber rasch wieder verschwindende blau- 
violette Farbung. Im Organismus erleidet das Pyramidon eine Entmethy- 
herung. Denn man findet nach seiner Verabreichung im Harn den 


BLN CO. NE. C= —=-———-0 -CH, 

OC-N(C,H,)-N(CH,) 
ferner eine Substanz, welche nach dem Ansauern beim Stehen an der 
Luft die rote Rubazonsdure (S. 393—394, 405—406) liefert. 


Ein Additionsprodukt C,,H.,0,N,Cl, aus Pyramidon und Butyrchloralhydrat 
wirkt besonders auf die Gehirnnerven schmerzstillend und findet unter der Be- 


Antipyryl-harnstoff der Harn enthalt 


zeichnung ,,Trigemin“ (abgeleitét von ,,Nervus trigeminus“, fiinftes Hirnnerven- — 


paar) arzneiliche Verwendung'; es krystallisiert in weiBen Nadeln und schmilzt 
bei 85°. 

Neuerdings wird unter dem Namen ,,Melubrin“ als Antipyreticum, Antineu- 
ralgicum und Antirheumaticum das [antipyrylamino-methyl-|schwefligsaure 
, NaO-SO-.0-CH,-NH.C=————C.-CH, 

OC-N(C,H,)- N(CH,) 
antipyrin (S. 394) durch Kinwirkung von Formaldehyd und Natriumbisulfit ent- 
steht, ein wei8es krystallinisches Pulver darstellt und in Wasser sehr leicht léslich 
(1:1) ist. 

Wegen seiner stark spirillociden Wirkung hat fiir die kombinierte Behandlung 
der Syphilis mit Salvarsan und Quecksilberpriparaten* eine Quecksilberverbindung 
HO-SO,-NH-C=--—-C.-CH, 

OC-N(C,H,)- N(CH;) 
regt, deren Natriumsalz aus Nitroso-antipyrin (S. 392) durch Einwirkung von Natrium- 
bisulfit gewonnen wird. 


Natrium empfohlen, das aus Amino- 


der Antipyryl-sulfamidséure* Interesse_ er- 


Diejenigen 4-Amino-Derivate von Pyrazolonen, welche an dem mit NH, ver- 
bundenen Kohlenstoffatom keinen Wasserstoff mehr enthalten, werden durch sal- 
petrige Saure zu sehr bestindigen und kuppelungsfihigen Dzaxo-Verbindungen® 
diazotiert (vgl. S. 874). In fester Form wurde z. B. das Antipyrin-diazoniumehlorid 

Cl-N,-C=—— C. CH, 


oc N(C,H,)-N(CH | , HCl — farblose hygroskopische Krystalle, unldslich in 
“NC etts)° 312 


Ather — erhalten. — Bebandelt man die waBrige Lésung des Antipyrin-diazonium-- 


sulfats mit Natriumazid, so entsteht unter lebhafter Stickstoff-Entwickclung das 


1 ,Neue Arzneimittel“, C. 1903, II, 899. — Hécusrer Farswerxe, D.R.P. 
150799 (Frpx. 7, 636). 

2 Hocuster Farswerxe, D.R.P. 254711 (C. 1913, I, 349); 259508, 259577 (C. 
1913, I, 1741, 1742). — Rasow, Ch. Z. 37, 488 (1913). 

8 Vgl. Kourz, Rotsermunp, Pescuié, C. 1912, Il, 1574. 

4 Scuzitiin, D.R.P. 193632 (C. 1908, I, 1001). — Givaupan, Scneitiin, D.R.P. 
261081, 261082 (C. 1913, II, 192); 266578 (C. 1913, Il, 1788). 

6 Vgl.: Knorr, Srorz, A. 293, 67 (1896). — Micuagus, A. 350, 290, 305, 317 
(1906). — Srozz, B. 41, 3852 (1908). — Morean, Retxy, Soc. 103, 808, 1494 (1913). 
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N,-C—=——=C- 0H, 


Triazo-antipyrin* Es scheidet sich aus Benzol in benzol- 


OC-N(C,H,)-N(CH,) ’ 
haltigen strohgelben Krystallen ab und schmilzt bei 74° zu einer tiefroten schau- 
menden Fliissigkeit; 14Bt man es mit der Mutterlauge stehen, so verwandeln sich 
die Krystalle allmahlich unter Gasentwickelung in ein rotes Pulver. 
4-Azo-Derivate der N-Aryl-pyrazolone. Die Leichtigkeit, 
mit welcher die N-Aryl-pyrazolone an der 4-Stelle Substitution erleiden 
(vgl. S. 391), tritt auch in ihrem Verhalten zu aromatischen Diazover- 
bindungen hervor. Mit solchen ,kuppeln“ sie (in alkalischer oder essig- 
saurer Lésung) an jener Stelle — analog den aliphatischen Verbindungen 
mit reaktionsfahigem Methylen (vgl. dazu Bd.I, Tl. 11, 8.1131, 1191) 
und den aromatischen Phenolen (vgl. Bd. II, Tl. I); d. h.°sie tauschen 
ein H-Atom gegen einen Aryl-azo-Rest Ar-N: N— aus. Diese Kuppe- 
lungsfahigkeit ist aber nur denjenigen Pyrazolonen eigen, deren Struktur 
die Annahme einer Form ermdglicht, in welcher sich die Atomgruppe: 


OH (Hydroxyl an doppelt gebundenem Kohlen- 
Se gy gs a stoff, in Nachbarstellung zu CH) 


findet. Von den folgenden Pyrazolonen z. B.: 

HC eh, iS ite: oth) 
OC-N(C,H,)-N HO.C. N(C,H;)- N ; 
HC-———C.-CH, HC=—C.-CH, 
OC- NH- N(C, ay (= HO-O:N-N(G, ae 
C,H,-CH C-CH, HG=>———=-©.-GH; 


Hive ce oe “* eee he 
OC-N(C,H,)-N OC- N(C,H;)- N(CH;) 


kuppeln also zwar I und II, dagegen nicht III und IV, obwohl auch 
III und IV in der 4-Stellung noch ein Wasserstoffatom enthalten?. 

Wenn bei Verbindungen vom Typus III in der 4-Stellung sich ein leicht ab- 
spaltbares Radikal befindet, so kann Kuppelung unter Herauswerfen dieses Radi- 
kals eintreten. ; 

Fir die Struktur der Kuppelungsprodukte? kommen mehrere Még- 
lichkeiten in Betracht; z. B. fir das Kombinationsprodukt aus Diazo- 
benzol und dem Pyrazolon I (s.-0.) die folgenden: 


I) 


It) 


C,H,-N:N-CH C-CH, b) C.H,-NH-N : C———C..CH, 
OC-N(C,H,)-N : 06. -N(C,H,):N ; 
4 C,H,-N : N-C—-—C. CH, C,Hs-N : N-C-———C.- CH, _ 
oc. -N(Q,H,)*NH’ HO-C-N(O,H,)-N 


* Forster, R. Miuier, Soc. 95, 2072 (1909). 

> Vgl.: Srorz, B. 28, 625 (1895). — Micnaznis, A. 338, 187 (1905). — Mrcnaents, 
Scutecat, B. 39, 1954 (1906), 

* Vgl. dazu: Knorr, B. 21, 1201 (1888). — Biznow, B. 32, 203 (1899). — 
Enver, B. 36, 2687 (1903). — Micuarxis, A. 338, 187, 229 (1905). — Ersner, Lave, 
B. 39, 2022 (1906). — BiLow, Haas, B. 43, 2649 (1910). — Auwers, Bénwexz, A. 
378, 218 (1911). 
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Nach a und ¢ ware die Verbindung- ein wahres Azo-Derivat mit Car- 
bonyl-Gruppe, nach b ein Hydrazon, nach d ein wahres Azo-Derivat 
mit Hydroxyl-Gruppe. Die Formel d, nach der es sich um einen wahren 
Oxyazo-Kérper handelt, ist auf Grund eingehender Untersuchungen als 
die wahrscheinlichste zu betrachten. 


Zu den hier in Rede stehenden Kérpern kann man auch derart gelangen, dab 
man zunichst #-Ketonséureester mit Diazokérpern kuppelt und dann auf die Pro- 
dukte dieser Kuppelung Hydrazine einwirken l4Bt}, z. B.: 


CH;———-CO-CH, ~ pjerobenrot Cells: N: N-CH————CO.CH, 
CO-00C,H, Tppaaties CO-00,H, 


ou.NHne, CsHs;N:N-C— C-CH, 
HO-C-N(O,H,)-N 


~ 


Hinige aus Pyrazolonen und Diazoverbindungen gewinnbare Pro- 
dukte werden technisch als Farbstoffe hergestellt?; als Beispiel sei das 
Flavazin L oder Kchtlichtgelb G: 

Q.H,-N:N-C =—0-CH, 
HO-C. N(C,H,-SO,Na)- N 


genannt; vgl. auch S. 412—413. Tartrazin. 


C,H;:-N:N-C CH 
aus Alkohol in ofr anger oten N Adelchen und schmilzt bei 14 7 oO top Besonder Ss ein- 


gehend untersucht ist das 1-Phenyl-3-methy]-4-benzolazo-pyrazolon-(5)* — s. S.396 


' Vgl.: Japp, Krincemann, A. 247, 205 (1888). — Bitow, B. 31, 3128 (1898); 
32, 204 (1899). — Bisow, Hecxine, B. 44, 467 (1911). — Want, Dout, Bl. [4] 13, 
270, 275 (1913). — Vgl. auch: BiiLow, Scuaus, B. 41, 2355 (1908). — Waut, Dott, 
Bl. [4] 18, 475 (1913). 

2 Vgl. v. Grorarevicz-Granpmouain, Lehrbuch der Farbenchemie, 4.Aufl. (Leipzig 
u. Wien, 1913), S. 167. 

Eine vollstindige Zusammenstellung findet man in dem Werke von G. Coun: 
Die Pyrazol-Farbstoffe (Stuttgart 1910). 

Neuere Patente: Axtrencesetiscu. F. Anminrasr., D.R.P. 264287, 264288 (C. 
1913, II, 1263, 1264); 284695 (C. 1915, IT, 108). — Hécusrer Farswerxe, D.R.P. 
264916 (C. 1913, II, 1346); 265524 (C. 1913, II, 1527); 287071 (C. 1915, II, 773). 
— Cuem. Fasr. Griesuem-Evextron, D.R.P. 268790 (C. 1914, I, 436). — Casseta 
& Co., D.R.P. 282198 (C. 1915, I, 465). — Bayer & Co., D.R.P. 282889 (C. 1915, 
I, 718). 

Pes Race 21, 1204 (1888). = Wu, B. 24, 3832 (1891). — Sroiz, B. 28, 
626, 630 (1895). 

Uber 4-Benzolazo-pyrazolon-(5) s. Knorr, B. 29, 257 (1896). 

4 Knorr, A. 238, 188 (1887). B. 21, 1202 (1888). — Japp, Kuincemann, A. 
247, 205 (1888). — Leuckart, Houzarre, B. 22, 1408 (1889). — Bucuxa, Spraaue, 
B. 22, 2547, 2553 (1889). — Spraeue, Soc. 59, 336 (1891). — Gasrizt, Posner, B. 
27, 1148 (1894). — Srouz, B. 28, 631 (1895). — Avrenrietu, B. 29, 1662 (1896). — 
Wenexinp, A. 295, 338 (1897). — Biitow, B. 32, 203 (1899); 40, 3788 (1907). — 
Ficuter, Enzenaver, Uuiensere, B. 33, 495 (1900). — E:syer, B. 36, 2687 (1903). 
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Formel d —, das aus dem ,,technischen Pyrazolon“ (S. 383) durch Vereinigung wit 
Diazobenzol hervorgeht. Es krystallisiert aus Eisessig in prichtigen orangeroten 
Nadeln mit blauem Reflex, schmilzt bei 155°, ist unléslich in Wasser und verdiinnten 
Siuren, léslich in heiBer verdiinnter Natronlauge mit rein gelber Farbe. Durch 
Reduktion mit Zink und Eisessig gibt es das 1-Pheny]-3-methyl-4-amino-pyrazolon-(5) 
(vgl. S. 393). Uberfiihrung in 1-Phenyl-3-methyl-4-benzolazo-pyrazol s. S. 313—874. 

1-Phenyl-4-benzolazo-5-methyl font ee Pere te eee 

-Phenyl-4-benzolazo-5-methyl-pyrazolon-(3) HO-C: N-N-C,H, y 
stallisiert aus heiBem Alkohol in dunkelgelben, goldglanzenden Blittchen, schmilzt 
bei 99—100° und lést sich in verdiinnter Natronlauge mit rotgelber Farbe. 

Zu 4-Azo-Derivaten der Pyrazolone karin man auch durch Kuppelung der 
4-Diazo-Pyrazolone (vgl. 8. 395) mit aromatischen Phenolen, Aminen, sowie mit 
aliphatischen Verbindungen, welche ein reaktionsfihiges Methylen enthalten, ge- 
langen®. Auf Grund dieser Reaktion lassen sich auch, indem man Diazoverbin- 
dungen der Pyrazol-Reihe mit Pyrazolonen kuppelt’, ,,reine‘‘ Azopyrazol-Kérper* — 
d. h. solche, in welchen die Azogruppe beiderseits mit Pyrazol-Kernen verbunden 
ist, — darstellen, z.-B.: 

CH,-C—— a=. OHs 


C.H;° N-NH-CO 6. NH- N-C,H, 


Thio-pyrazolone® (Pyrazolthione), Wahrend die bisher be- 
handelten Pyrazolon-Derivate sich von den Pyrazolonen simtlich durch 
Austausch von Wasserstoff (an N, C oder O) ableiten, kommen wir nun 
zu solchen Abkémmlingen, in denen der Sauerstoff durch andere 
zweiwertige Formel-Bestandteile vertreten ist. Zunachst wollen 
wir die derart sich ableitenden Schwefel-Verbindungen betrachten; 
ihnen folgen im nachsten Abschnitt (S. 400 ff.) Pyrazolon-Derivate, welche 
Imid an Stelle von Sauerstoff enthalten. 

Ein direkter Austausch des Sauerstoffs gegen Schwefel laBt sich bei 
den 1-Aryl-5-pyrazolonen durch Einwirkung von Phosphorpentasulfid — 
zweckmabig in siedender Xylol-Lésung — bewirken®, 

Zu den 1-Aryl-2-alkyl-thiopyrazolonen (,,Thiopyrinen“) gelangt 
man leicht, indem man Verbindungen vom Typus des Antipyrinchlorids 


— Mrcnaetis, Leonnarnt, B. 36, 3597 (1903). — Bouveauntr, Waut, C. r. 189, 136 
(1904). — Troerr, Vorxmer, J. pr. [2] 70, 379 (1904). — Micuaenis, Scutecat, B. 
39, 1954 (1906). — Auwers, Bonnecxe, A. 378, 230 (1911). — Micuaruis, Scuirer, 
A. 407, 260 (1915). 

1 Micnaetis, A. 338, 187, 230 (1905). 

2 Vel. z, B. Moraan, Remy, Soe. 103, 1494 (1918). 

° Vgl.: Micuazris, A. 350, 290, 306 (1906); 358, 142 (1908). — Mrcwagtis, 
Scuirer, A. 407, 252 (1915). 

* Vgl. auch Forsrer, R. Mitucer, Soc. 95, 2076 (1909). 

* Micuagtis, B. 33, 2873 (1900). — Mrcwagis, D.R.P. 122287 (C. 1901, I, 
327). A. 320, 1 (1902); 331, 197 (1904); 338, 185, 292 (1905); 361, 251 (1908). — 
Micuagis, Panver, B. 37, 2774 (1904). — Srirmer, Jouannsen, B. 40, 3701 (1907). 
— pv’Ans, Kner, B. 48, 1146 (1915). 

® Bei nGhorer emiaraeae bewirkt Hharsbesponropstie Reduktion zu 1-Aryl- 
pyrazolen, vgl. 8. 362—363. 
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Ginlevcumenlyiavs von 1-Aryl-5-chler-pyrazolen, vgl. S. 369, 370) mit 
Alkali-hydrosulfiden umsetzt, z. B.: 


HC————C..CH, Bessey Ho — cc 
Cl-C-N(C,H,)- N(CH,)Cl O< ogy OF 
a SED) er , : 
zw. Il) gq _N:CH, 


N(G.H,) 


Nach dieser Bildungsweise erscheint die ,,Betain-Formulierung“ I (vgl. 
S. 387) fiir die Reaktionsprodukte naherliegend als die eigentliche Thio- 
pyrazolon-Formulierung IJ. Auch spricht gegen II der Umstand, daB 
der Schwefel sehr fest gebunden ist, z. B. durch Silberoxyd oder Queck- 
silberoxyd bei erhéhter Temperatur nicht herausgenommen wird. Durch 
Oxydation gehen die Thiopyrine leicht in Trioxyde iiber, deren Konsti- 
tution im Sinne des Schemas: 
HCr a cari CH, 


III) i GeO 
-CH 
Coy (C ee CRs 


besonders: dadurch wahrscheinlich gemacht wird, daB sie sich auch 
direkt aus den ,,Antipyrinchloriden“ durch Umsetzung mit Alkalisulfit 
glatt herstellen lassen. 

Aus den 1-Aryl-4-arylazo-5-chlor-pyrazolen (vgl. 8. 374, Formel II) gewinnt man 
durch Umsetzung mit Kaliumhydrosulfid 1-Aryl-4-arylazo-5-thio-pyrazolone, 
deren Verhalten dagegen durchaus der Struktur: 

C,H,-N: N-C——_——.CH, 
HS-C- N(C,H,)-N 


entspricht; denn sie geben mit Quecksilberoxyd den Mercaptiden entsprechende 
Verbindungen, aus denen durch Jod Disulfide entstehen. 
1-Phenyl-3-methyl-5-thio-pyrazolon, das farblose Krystalle bildet, bei 190° 
bis 110° schmilzt, unter 760 mm Druck bei 294° siedet und in Wasser ache schwer 
léslich ist, verhalt sich mehr im Sinne der eine SH-Gruppe aufweisenden Struktur- 
formel VI (s. u.), als im Sinne yon V. Denn es ist leicht léslich in verdiinntem Alkali, 


IV) 


HC ..C.CH; HC-————-G-CH, 
V) 5 : ‘a ’ VI) y, ’ 
HO-—--——_C::CH, 


VIL) 370,8-C-NC,H,)-N 


bildet mit gelinden Oxydationsmitteln ein Disulfid, mit Wasserstoffsuperoxyd eine 
Sulfonsiure (VII) und kuppelt mit Diazobenzol zu dem Azokorper IV, fiir den oben 


noch eine andere Bildungsweise angegeben ist. Im Sinne von V kondensiert es sich 

aber mit Benzaldehyd zu dem Benzal-Derivat VIII, das merkwiirdigerweise im 

C,H, CH : C—_——— CCH, 1X). HCC -Cu, 
SC-N(C,H,)-N ; CH,:S- C. N(C,H,)-N 


Gegensatz zu dem analogen, intensiv roten Sauerstoff-Kérper (vgl. 8. 421) farblos 
ist. — Thiopyrin (1-Phenyl-2.3-dimethyl-5-thio-pyrazolon) — Formel I 


VI) 


400 Pyraxolon-imide. 


bzw. II, S. 399 — bildet groBe, farblose Krystalle, schmilzt bei 166° und ist in kaltem 
Wasser maBig, in heiBem Wasser leicht léslich; es wirkt ahnlich dem Antipyrin 
(vgl. S. 388) erniedrigend auf die Kérpertemperatur, wird aber vom Magen aus 
schlechter vertragen. Bei der Destillation unter gew6hnlichem Druck isomerisiert 
es sich zu dem 1-Phenyl-3-methy]l-5-methylthio-pyrazol (IX). Mit Methyljodid ver- 


HC+———C. CH, 
X) as oo CH, 
CH,-S-C-N(C,H,)-N<j 


einigt es sich zu: einem Jodmethylat (X), das beim Kochen mit Alkali Antipyrin 
liefert, indem Methylmercaptan abgespalten wird. 

Auch Seleno-pyrazolone und ,,Selenopyrine“ wurden von Micuaetis mit 
seinen Schiilern hergestellt und eingehend untersucht’. 


Pyrazolon-imide*, Wie die Pyrazolone mit 3- bzw. 5-Oxy- 
pyrazolen desmotrop sind (vgl. S. 378—381), so sind die Pyrazolon-imide 
desmotrope Formen der 3- bzw. 5-Amino-pyrazole, worauf schon 8.372 an 
der systematisch den Amino-pyrazolen zukommenden Stelle hingewiesen 
wurde. Man ist zu diesen Verbindungen und ihren am extranuklearen 
Stickstoff einfach substituierten Abkémmlingen (iiber die zweifach sub- 
stituierten s. S. 372—373) besonders nach folgenden Methoden gelangt. 

Die eine ist der Pyrazolon-Synthese aus Estern der (-Ketonsduren 
bzw. Tetrolsauren (vgl. S. 381) analog und besteht darin, daB man 
Hydrazine auf die Nitrile von @-Ketonsaiuren (vgl. Bd. I, TL II, S. 1143) 
oder von Propiols’ure-Homologen (vgl. Bd. I, Tl. I, 8S. 988) einwirken 1aBt; 
sie beruht darauf, daB die Hydrazone der (-Ketonsaiure-Nitrile unter der 
Kinwirkung von Salzsdure sich umlagern, indem sich durch Reaktion 
der Cyan-Gruppe auf die Imid-Gruppe des Hydrazin-Restes der Pyrazol-. 
Ring schlieBt, z. B.: 


CH,-CH———_>-- C0: 6,8, apter CH}: Ci 36:0, 
N:C + NH(C,H;)-NH, Rees eS Nie NH(O,H,)+N 
_ CH,-HC —C: C,H, cane CH,-C- ~C-C,H, 
HN:C-N(C,H,)-N H,N-C-N(C,H;)-N ; 
C=C Ce H,C-——— C=C, i; 


N:C +H,N-NH, |N:C. 4H,N-N 
H,C——C.-C,8,, f 

: 3 Zw. 
HNO MEN (bzw. desmotrope Formeln). 
? Micnartis, Srein, A. 320, 32 (1902). — Micnaztis, A. 338, 301 (1905). — 
Micuaguis, Lancrenxamr, A. 404, 21 (1914). — Micuaexis, Dunrzr, A. 404, 36 (1914). 
> Vgl.: Bouvzautr, Bl. [3] 4, 647 (1890). — Démérre-Vlavesco, Bl. [3] 6, 816 
(1891). — v. Watruer, J. pr. (2) 55, 142 (1897). — Smsersrein, D.R.P. 113384 (C. 
1900, II, 654). — Micnarus, Guyxen, B. 84, 723 (1901). — Micnasus, Hepner, B. 


36, 3271 (1903). — Sroxz, B. 36, 3279 (1903). — Kworr, B. 37, 3522 (1904). — 
Micuaxuis, A. 339, 117 (1905); 385, 1 (1911); 397, 119 (1913). — Mourev, Lazennzc, 
BI. [4] 1, 1071 (1907). — Mour, J. pr. [2] 79, 1 (1909); 90, 223, 509 (1914). — 


Craisrn, B. 42, 67 (1909). 
Uber Pyrazolon-hydrazone s. Micnasus, Kosert, 3B. 42, 2765 (1909). 
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— Bei der anderen geht man von 1-Aryl-2-alkyl-pyrazolonen ,,Anti- 
pyrinen“) aus, verwandelt diese durch Phosphoroxychlorid in chlorierte 
Pyrazol-chloralkylate vom Typus des ,,Antipyrinchlorids« (vgl. S. 370) 
und 14Bt auf letztere Ammoniak oder primare Amine einwirken. Wendet 
man hierbei hohe Temperaturen an, so wird Alkylchlorid abgespalten, z. B.: 


tees CH, NH, 2 yeas €H, 
H,C———C.-CH, 
oder *. poets (A) 


HN: C-N(C,H,):N 


arbeitet man aber bei nicht zu hoher Temperatur, so bleibt diese Ab- 
spaltung vermieden, und man erhalt 1-Aryl-2-alkyl-pyrazolon-(5)-imide 
(,Lminopyrine“), fiir welche nach dieser Bildungsweise die _,,betain- 
artige Formulierung“ (vgl. S. 387, 399) besonders naheliegend erscheint: 


HC——————c.. He pee CH, 
i i NBe+CoHs N(C,H, 
ve "ANC, H,)~ N<Cr N(C,H; SN. Cas 
oder ay | : (B) 


C,H; * N NNO CH, 


Man koénnte glauben, in diesem Falle zwischen den ,,Betain-Formeln“ und den 
gewohnlichen Pyrazolon-Formeln entscheiden zu kénnen, wenn man Verbindungen 
mit zwei verschiedenen Arylen Ar und Ar’ auf zwei Wegen darstellt, so daB das 
Produkt im ersten Falle Ar. an ein anderes Stickstoffatom gebunden enthilt als im 
zweiten Falle. Kime man in beiden Fallen zu einer und dérselben Verbindung, 
so wire die Pyrazolon-Formulierung natiirlich widerlegt. Es hat sich nun im Ein- 


klang mit der Pyrazolon-Auffassung herausgestellt, daB man tatsichlich nicht zu 


identischen, sondern zu isomeren Produkten gelangt. Trotzdem wird hierdurch die 
_Betain-Formulierang nicht widerlegt; denn da die Valenzen von fiufwertigem 
Stickstoff untereinander zweifellos nicht erichartig sind, erscheint es durchaus 
plausibel, daB die Formeln: 


HC —C-CH, J peeiaies 
| UNAr~ |i und |) ON Are 

} SN. CH CG sac SN CH 
ae Ay CHs <a OH 


Isomere darstellen kénnen, wenn das fiinfwertige Stickstoffatom in jedem Falle 
NAr und NAr’ mit verschiedenartigen Valenzen bindet. 

Das einfachste Pyrazolon-imid (8- bzw. 5-Amino-pyrazol), fiir welches 
die desmotropen Formeln: 


H,C——CH HC—— CH HC——-CH 
HN:C-NH:-N ” HN:C-NH-NH’ H,N-C-NH-N ’ 
H,C—— CH HC——CH 
H,N:C:N-N ’ H,N-C:N-NH 


in Betracht kommen, wurde aus dem Azid C,H,N,(CO-N,) der Pyrazol-3 (bzw. -5)- 
earbonsdure (vgl. S. 408) gewonnen, indem man daraus durch Kochen mit Alkohol 
MEYER-Jacosson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 26 (November 1915) 
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das Urethan C,H,N,(NH-CO-OC,H;) darstellte und letzteres mit kochender Salz- 
sdure verseifte. Es ist ein farbloses, dickfliissiges, hygroskopisches Ol, siedet unter 
753 mm Druck bei 282°, lést sich leicht in Wasser und reagiert in dieser Lésung 
neutral. Zwar besitzt es reduzierende Kigenschaften, ist aber im Gegensatz zum 
4-Amino-pyrazol (s. S. 372) bei Gegenwart von Alkali gegen den Sauerstoff der Luft 
ziemlich bestiandig. 


1-Phenyl-3-methyl-pyrazolon-(5)-imid foidio 1-Phenyl-3- 
methyl-5-amino-pyrazol) — eine Bildung s. in Formelreihe A auf 
S. 401 — krystallisiert in derben wasserhellen Prismen, schmilzt bei 
116°, siedet unter Atmosphiarendruck unzersetzt bei 333°, lést sich 
nicht in Alkalien, leicht in Saéuren und reagiert in waBriger Lésung 
neutral. Beim Erhitzen mit Mineralsiuren oder mit Alkali bleibt es 
unverandert.. Bei der Kinwirkung von Natriumnitrit auf die Lésung 
in verdiinnter Salzsiure entsteht die Isonitroso-Verbindung der 
Forme! I (s. u.) — Naheres s. S. 405 — neben dem Diazoniumehlorid II; 


p HO-N:C———— C-CH, 1D HO—~—-C.CH; 
HN:C-N(C,H;)-N } Cl-N, xe N(C,H;)- .N ; 
H— H 
III) NC? eee ee 
SC-N(C,H;)-N 


das letztere bildet sich reichlich, wenn man das Nitrit auf die 
Lésung in konzentrierter Salzsiure wirken l48t, und kuppelt mit 
f-Naphthol zu einem dunkelroten Farbstoff. Kine sehr eigentiimliche 
Umwandlung erleidet das Phenyl-methyl-pyrazolon-imid! bei der Oxy- 
dation mit Wasserstoffsuperoxyd in essigsaurer Lésung; es verliert zwei 
H-Atome und geht in eine gelbbraune, bei 109° schmelzende Verbindung 
tiber, welcher die Formel III zugeschrieben wird. Dieses farbige Oxy- 
dationsprodukt — es wird 1-Phenyl-3-methyl-4.5-azi-pyrazol ge- 
nannt — liefert durch Reduktion mit Natriumhydrosulfit wieder das 
farblose Phenyl-methyl-pyrazolon-imid zuriick. 
1-Phenyl-2.3-dimethyl-pyrazolon-(5)-imid (Iminopyrin) 


H ‘ 
Geter: CH, C-CH, 
bzw. NH | 
HN: C. N(C,H;)- N. CH, “x6 H eon 
6°75 


wird aua Antipyrinchlorid (S. 370) durch 6-stiindiges Erhitzen mit wiBrigem Am- 
moniak auf 125—150° gewonnen, stellt eine hygroskopische Krystallmasse dar, 
schmilzt bei 63° und bleibt beim Erhitzen mit konz. Salzsiiure auf 160° unverdndert. 
Es ist eine starke Base, die an der Luft Kohlensiiure anzieht, und wird aus seiner 
Benzol-Lésung durch feuchte Kohlensiiure als Carbonat C,,H,,N,,H,CO, + H,O 
gefallt. Selbst seine durch Einfiihrung eines Siurerestes entstehenden Abkémmlinge 
reagieren zum Teil noch alkalisch. — 1-Phenyl-2.3-dimethyl-pyrazolon-(5)-anil — 
Bildung s. Formelreihe B auf §. 401 — reagiert ebenfalls alkalisch. Es stellt farb- 
lose flachenreiche Krystalle dar, schmilzt bei 79—80° und list sich bei 15° in 


1 Uber seine Kuppelung mit Benzoldiazoniumchlorid s. 8. 374. 


Pyraxolidon. 403 


300 Tln. Wasser. Mit Halogenwasserstoffen vereinigt es sich zu Salzen, die iden- 
tisch sind mit den Halogenmethylaten des 1-Phenyl-3-methyl-pyrazolon -(5)-anils 


ae ret Dhar Addit Alkyljodiden und Saurechlorid 
° ee Tr 0 
C,H, -N:C-N(C,H,):N : ition von Alkyljodiden und Séurechloriden 
s. S. 372. 


Die Darlegungen der letzten Seiten (S. 380—403) waren der groBen 
Zahl von Abkémmlingen gewidmet, die sich vom Pyrazolon durch Ver- 
tretung seiner Wasserstoffatome und seines Sauerstoffatoms ableiten 
lassen. Aber auBer dem Pyrazolon (ygl. S. 378—380) — dem Monooxo- 


pyrazolin — sind nun noch weitere heterovicinale Oxo-Derivate der 
Pyrazol-Reihe denkbar, nimlich das Monooxo-pyrazolidin: 
CH 
I) bass NH. NH Z (Pyrazolidon), 
die Dioxo-pyrazoline: 
OC——CH, oc——CH H,C— co 
: : . e 2: 1 II 
COGN OO NEN ny So OG Na? 
die Dioxo-pyrazolidine: 
oC——CH, H,C——- CO 
ee Geint Ni | Uo). OC NE NE 
und das Trioxo-pyrazolidin: 
VI oc-——CO 
 O0-NH-NH 
Auch sie sind — mit Ausnahme von III —- als solche bzw. in Form 


von Derivaten bekannt geworden. Doch hat man ihnen nicht ein so 
eingehendes Studium wie der Pyrazolon-Gruppe zugewandt, Stoffe, die 
eine praktische Bedeutung erlangt haben, finden wir unter ihnen nicht. 
Es bedarf daher nur noch einer kurzen Ubersicht, um mit ihnen das 
Gebiet der Oxo-pyrazol-K6rper abzuschlieBen. 
Das Pyrazolidon! (3-Oxo-pyrazolidin) — Formel I, s. 0. — entsteht durch 
Einwirkung von Hydrazin auf Acrylsiure (vgl. S. 355 sub Nr. 2): 
CH,:CH-CO-OH _ 4 4 , CHsCH,-CO 
+ H,N-NH, NH---——NH 
ist fliissig, siedet bei 183—135°, riecht scharf und lést sich nicht in Alkalien, wohl 


aber in Sduren. 
CH;- -CH, “CO 


eee ey C,H, kann durch Kochen von 


1-Phenyl- pyrazolidon- - (5)? 


1 y, Rornensure, B. 26, 2972 (1893). J. pr. [2] 51, 72 (1895), 
2 Srouz, B. 28, 626, 630 (1895). 
Homologe: Krone: Dopven, B. 25, 759 (1892); 26, 103 (1893). — Pearcy, 
A. 292, 284 (1896). Soc. 85, 1669 (1904). — Buaise, Lurrrincer, Bl. [3] 33, 771, 
781 (1905). 
26* 


~ 
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Acrylsiure mit der molekularen Menge Phenylhydrazin in Toluol, sowie durch Ein- 
wirkung von 6-Jod-propionsiureester auf Natrium-Formyl-phenyl-hydrazin und nach- 
folgendes Verseifen (mit Salzsiure) erhalten werden, krystallisiert aus Ligroin in 
Nidelchen, schmilzt bei 78°, lést sich leicht in Sdure, nicht in Alkali und wird 
durch die berechnete Menge Eisenchlorid zu 1-Phenyl-pyrazolon-(5) oxydiert. 

Im Gegensatz zu diesem basischen Kérper besitzt das stellungsisomere 
CH,————— OH, 
N(C,H,)- NH-CO 
aus #-Jodpropionsiure oder ibren Estern durch Reaktion mit freiem Phenylhydrazin 
bereitet werden. Beweisend fir seine Struktur ist die folgende Synthese aus 
6-Anilino-propionsdureester: 


1-Phenyl-pyrazolidon-(3)? saure Eigenschaften. Es kann 


See Seren ‘wittostefene! S! CBs mary eB 
NH(C,H;) C@Q-OC,H; N(C,H,)- NO CO-0C,H, 
_Reduktion CH a= 5 aes Kochen mit CH,—— CH, 


alkohol. NaOC,H, 


N(C,H,)-NH,  CO-OC,H, N(C,H,)* NH-CO ° 


Es schmilzt bei 119—121°, wird leicht von Sodalésung aufgenommen und von 
Eisenchlorid zu 1-Phenyl-pyrazolon-(3) oxydiert. 

Erwibnt sei noch. die eigentiimliche Bildung von 1-Nitroso-5-methyl- 
pyrazolidon-(3) — weiBe Blattchen, Schmelzp. 131° unter Aufschiumen — bei 
der Einwirkung*von salpetriger Siure auf Crotonsdure-hydrazid?: 


OH;- CHO tS 5 Leanearmnee __, CH,-CH—CH, 
NH,-NH-CO NO-NH-NH-CO NO-N-NH-CO ~ 


Die interessantesten Stoffe, die hier zu besprechen sind, leiten sich 
von der Formel IIb (S. 403) ab. Die Verbindung selbst, die dieser 
Formel entspricht, ist nicht bekannt?, wohl aber ihr 1-Pheny]-3-methyd- 
Derivat*, das als 1-Phenyl-3-methyl-4-keto-pyrazolon-(5) oder 
1-Phenyl-3-methyl-pyrazoldion-(4.5) oder 1-Phenyl-3-methyl- 
4.5-dioxo-pyrazolin bezeichnet werden kann. Man kann es bereiten, 
indem man das 1-Phenyl-3-methyl-4-amino-pyrazolon yvorsichtig oxydiert 
(vgl. S.393—394), oder indem man 1-Phenyl-3-methyl-pyrazolon (S. 383) 
mit aromatischen C-Nitroso-Kérpern kondensiert und die. Kondensations- 
produkte dann mit Siuren spaltet, z. B.: 


* Bourincer & Séune, D.R.P. 53834 (Frpov. 2, 127). — Sror, B. 28, 626 
(1895). — Harries, Lorn, Bb. 29, 517 (1896). 

Homologe: Leprrer, J. pr. [2] 45, 88 (1892). — Monremarrint, G. 27, II, 
374 (1897). 


* Mockermann, B. 42, 3451, 3458 (1909). J. pr. [2] 84, 278 (1911). 

8 Uber ihr 4-Monoxim (Isonitroso-pyrazolon) s. Knorr, B. 29, 256 
(1896). — Uber dessen 3-Methyl-Homologes vgl.: Bitow, Scuaus, B. 41, 2181 (1908). 
— Biztow. Bozennarpt, B. 43, 553 (1910). 

Uber Monoxime des 1-Phenyl-4-keto-pyrazolons-(5) 8.: Craisen, Haase, 
B. 28, 39 (1895). — Wourr, Ferric, A. 313, 22 (1900). 

* Kyorr, Pscuorr, D.R.P. 75378 (Frou. 3, 941). — F. Sacus, Barscaatt, B. 35, 
1437 (1902). 
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Zs eee 
(CH,),N-C,H,-NO + ne vas 
é oN n 
= H,O + (CH,),N- C,H, yee CH, 
(CHy,N-CyH,-N:C———C-0Hf, |, 


OC-N(C,H,): N 
oC ——_C:UH, 


= (CH -C,H,-NH : Peed: 
(CH;),N -C,H, 2+ OG-N(C,H,)-N 


Es schieBt aus Ligroin in bronzefarbenen, glanzenden Krystallen an, 
schmilzt bei 119°, ist sublimierbar, bildet eine Natriumbisulfit-Verbindung 
und verwandelt sich an feuchter Luft in farblose Nadeln (Schmelzp. 71°) 
(HO),C————C:-CH 
OC-N(C,H,)-N 
ist; beim Schiitteln mit konzentrierter Schwefelsiure und thiophen- 
haltigem Benzol erhailt man eine intensive Griinfarbung. — Sein 
4-Monoxim! [1- Phenyl-3-methyl-4-isonitroso-pyrazolon-(5)} 
HO-N:C —__—§C-CH, 
OC-N(C,H,)-N 
Pyrazolons“ (vgl. 8. 383, 384, 391). Es kann auch durch Kondensation 
von Isonitroso-acetessigester mit Phenylhydrazin gewonnen werden, bildet 
prachtige orangegelbe Nadeln, schmilzt bei 157° und ist eine einbasische 
Saure, deren Salze gelbrot gefarbt sind. 
Das 4-Oxim-5-imid? (1-Phenyl-3-methy1l-4-isonitroso-5-imino-pyr- 
HO.N:C———-C OH, 
HN:C-N(C,H;)-N 
(5)-imid durch Einwirkung von salpetriger Saéure (vgl. S. 402), krystallisiert aus 
Benzol in leuchtend roten Blattchen und schmilzt bei 199—200° zu einer dunkel- 
griinen Fliissigkeit. Seine Lésung in Benzol ist rein himmelblau, in Alkohol rot- 
stichig violett; von waBrigen Alkalilaugen und Mineralsiuren, sowie von Lisessig 
wird es mit goldgelber bis orangeroter Farbe aufgenommen. Dureh Reduktion 
liefert es das 1-Phenyl-3-methyl-4.5-diamino-pyrazol (S. 378). 


eines Hydrats, dem wohl die Formel * zu erteilen 


ist das Nitrosierungsprodukt des ,,technischen 


azolin) entsteht aus dem 1-Phenyl-3-methyl-pyrazolon- 


Als Abkémmling dieser 1.2-Dicarbonyl-Verbindung ist noch die, 


Rubazonsaure® zu registrieren, die — wie schon S. 393—394 und 395 
erwihnt warde — aus dem 1-Pheny]-3-methyl-4-amino-pyrazolon-(5) durch 


1 Knorr, B. 17, 2041 (1884). A. 238, 185 (1887). — Knorr, Dopen, B. 25, 
765 (1892). — Kworr, Reuter, B. 27, 1175 (1894). — Jovirscuirscu, B. 28, 2685 
(1895). — Hanrzscu, Barts, B. 35, 222 (1902). — v. Zawirze:, B. 37, 2300 (1904). 

2 Mour, J. pr. [2] 79, 6, 26 (1909). 

8 Knorr, A. 238, 187, 189, 192 (1887). — Kworr, Pscuorr, D.R.P. 75378 
(Frou. 3, 941). — Jarrse, B. 34, 2737 (1901). — Bowveautr, Want, C. r, 139, 135 
(1904). — Berrr, G. 36, II, 427 (1966); 37, II, 91 (1907). ; 

Uber N-Methyl-rubazons&ure s. Priscuer, B. 35, 1436 (1902), — Uber 
die phenylfreie Rubazonséure und ihre Homologen s.: Bovveautt, Want, 
Bl. [3] 33, 483 (1905). — Want, Dott, C. r. 154, 1239 (1912), Bl. [4] 13, 480 (1913). 
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Oxydation entsteht und nach dem Gebrauch von Pyramidon im Harn 
auftritt. Die Bildung durch Wasserabspaltung bei der Reaktion von 
1-Phenyl-3-methyl-4-amino-pyrazolon mit 1-Phenyl-3-methyl-4-keto- 
pyrazolon: 


CH,.-C-———CH-NH, _ 00 0.CH, 
N-N(C,H,): CO OC-N(C,H,):N 
H;-0-————_ CN: Coe 
= H,O + Cc BI ° ° td 


N-N(O,H,)»CO OC-N(O,H,)-N 


beleuchtet besonders deutlich ihre Konstitution. Die Rubazonsaure kry- 
stallisiert aus Kisessig in roten Nadeln, schmilzt bei 181°, ist nahezu 
unléslich in Wasser und verdiinnten Sauren, wird aber von Alkalien 
und Ammoniak mit tief violetter Farbe unter Salzbildung aufgenommen. 
Sehr interessant ist, daB man sie direkt durch Luftoxydation aus Am- 
moniak und ,,technischem Pyrazolon“ (vgl. S. 383) erhalten kann, wenn 
man kleine Mengen eines aromatischen Aldehyds zusetzt, der die Fahig- 
keit hat, mit Ammoniak ein ,Hydramid“ zu liefern. 

Wenn man die Natriumbisulfit-Verbindung des 1-Phenyl-3-methyl-4-keto- 
pyrazolons-(5) in wéB8riger Lésung mit Natriumamalgam behandelt, erfolgt Reduktion 
zu einer Verbindung’, fiir welche eine der folgenden drei Formeln: 


OG———__C HCH, HO-CH———CCH, 
wh) |: : Ill : “ 
} OC-N(C,H;)»NH eae) OC-N(C,H,)-N : 
HO. _—SS———— e 
IX) ¢ cae 


OC-N(C,H;)-NH 


in Betracht kommt. Nach VII wire sie ein N-Phenyl-C-methyl-Derivat des 
auf S. 403 sub IV formulierten 3.4-Dioxo-pyrazolidins®. Wahrscheinlicher ist 
die desmotrope Formel IX, da die Verbindung sich in verdiinnten Alkalien lést 
und aus der alkalischen Lésung durch Kohlendioxyd ausgefallt wird. Das gleiche Ver- 
halten zeigt ihr Methylierungsprodukt, dem man daher die Formel des 4-Oxy-anti- 
HO-C=———C- CH; 
OC-N(C,H,)-N(CHs) 
beilegt; diesen farblosen, bei 182° schmelzenden Kérper® kann man auch bereiten, 
indem man 4-Brom-antipyrin (vgl. 8.389, Formel II) mit iiberschiissiger Kalilauge kocht. 
Das auf 8. 403 sub V formulierte 3.5-Dioxo-pyrazolidin ist ein inneres 
Hydrazid der Malonsiiure und kann daher als Cyclo-malonhydrazid bezeichnet 
werden. Es ist selbst noch nicht mit Sicherheit bekannt‘, wohl aber sein N-Pheny]- 


pyrins [1-Phenyl-2.3-dimethyl-4-oxy-pyrazolon-(5)] 


1 Knorr, Pscuorr, D.R.P. 15378 (Frou. 3, 941). 

* Uber 1-Phenyl-3- methyl-3-diithylamino-4.5-dioxo-pyrazolidin 
oc C(CH,)-N(C,Hy), 
OC-N(C,H;): NH 

3 Pscuorr, A. 293, 49 (1896). 

* Vgl.: Rorgensure, J. pr. [2] 51, 76 (1895). — Btxow, Bozennagpt, B. 42, 
4185 (1909). 

Uber 3.5-Diimino-pyrazolin = 3.5-Diamino-pyrazol s. Knorr, B. 37, 
8524 (1904). 


s. Prager, B. 36, 1452 (1908). 


Derivate von Dioxo- und Trioxo-pyraxolidinen. 407 


Derivat — das 1-Phenyl-3.5-dioxo-pyrazolidin! (Cyclo-malonphenylhydrazid), 
das in der Original-Literatur mit dem upverstindlichen und irrefiihrenden Namen 
»Phenyl-pyrazolidon“ belegt wird (iiber wirkliche Phenyl-pyrazolidone s. S. 403 
bis 404), und fiir das die desmotropen Formeln: 


HiCe- 200 HC————— HC———C- 0H 
X) XI) = ue , XID y ee ' 
OC-N(C,H,):NH ’ HO-C-N(C,H,):NH OC-N(C,H,): NH 

Cc. On HO————C.0H 
XIII XIV 
LOG. -N(G,H,)-N ) 40.6. N(C,H,): N 


in Erwigung gezogen werden kénnen. Es laBt sich leicht durch Einwirkung von 
Phosphortrichlorid auf ein Gemisch von Malonsiure und symm. Acetyl-phenyl- 
bydrazin darstellen, bildet hellgelbe Blittchen, schmilzt bei 192°, ist in kaltem 
Wasser schwer, in alkalischen Fliissigkeiten (auch wi8rigem Ammoniak) leicht 
unter Salzbildung léslich; sein Verhalten spricht dafiir, daB ihm eine der ,,Oxy- 
pyrazolon“-Formeln (XI, XII oder XIII) zukommt. 

Die soeben behandelte Verbindung liefert mit nascenter salpetriger Sdure 


HO-N: C—O 
das 1-Pheny]-4-isonitroso-3.5-dioxo-pyrazolidin? das sich 
es OC-N(0,H,)-NH? “ ® 
als 1-phenyliertes 4-Monoxim von dem S. 403 sub VI formulierten Trioxo- 
pyrazolidin® ableitet und aus heiSem Wasser in wasserhaltigen dunkelroten 


Nadelchen vom Schmelzp. 182° krystallisiert. 


Carbonsauren der Pyrazol-Reihe. 


Fir die Bildung von nichthydrierten Carbonsduren der Pyrazol-Rethe 
haben hauptsachlich die folgenden Methoden gedient: 
| a) Einwirkung von Hydrazin (oder Aryl-hydrazinen) auf Diketo- 
carbonsauren mit 1.3-Stellung der Keton-Carbonyle‘, z. B.: 


CH,-CO-CH,-CO-C0,H _ €H,-C-CH:C-C0,H 


= 2H.0 
+ HLN— NH, Rea Noe SN Erie ed 


b) Addition von Diazoessigester an Carbonsdureester mit dreifacher 
Kohlenstoffbindung®, z. B.: 
CH,0-CO- ee CH-CO-OCH, CH,0-CO-C C.CO-OCH, 
CH,0-CO-G * N:N ~ ©OH,0-CO-C-NH-N 


1 Micaaeuis, Burmester, B. 25, 1502 (1892). — Asner, B. 30, 1018 (1897). — 
Micnactis, Réumer, B. 31, 3003 (1898). — Conrap, Zart, B. 39, 2282 (1906). — 
Micuacuis, K. Scans, B. 40, 3568 (1907). 

Uber Homologe s. Gack: W. H. Perkin, Soc. 83, 1225, 1250 (1908). 
Micuae.is, K. Scuens, B. 41, 3865 (1908). 

2 Micuarus, Burmeister, B. 25, 1511 (i892). — Uber sein 2-Methyl-Derivat 
s. Micnaetis, Kirstein, B. 46, 3604, 3606 (1913). 

8 Uber dessen 4-p-Tolylhydrazon s. Birow, Weruicu, B. 40, 4326, 
4331 (1907). 

“ Vgl. z. B.: Cratsen, Rooszn, A. 278, 278 (1894). — Knorr, Macponatp, A. 
279, 217 (1894). — Rosenaasten, A. 279, 239 (1894). — Mumm, Bercest, B. 45, 
3045 (1912). 

5 Vel. z. B. Bocuner, A. 273, 223 (1893). 
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c) Oxydation von Pyrazolin-carbonsaureestern (s. S. 409) mit Brom 
in Chloroform- oder Schwefelkohlenstoff-Lésung}, z. B.: 


CH,0-CO-HC——CH 


C CH,0-CO-C——CH | 
H,C-NH+N 


HC-NH-N ° 


d) Oxydation von C-Methyl-pyrazolen mit Permanganat? (vgl. S. 363), 
yd 5 
HC————-C:CH, HCG. 00,8 
HC- N(C,H,)-N HC-N(C,H,)-N 


Sie sind als Zwischenprodukte fiir die Darstellung des Pyrazols 
und seiner Homologen wichtig gewesen (vgl. S. 360). 


Pyrazol-monocarbonsiiuren C,H,(CO,H)N,. Die 3- (bzw. 5-)Carbonsaure® 
(vgl. dazu S. 358—359) krystallisiert aus Wasser in sternformig gruppierten Prismen, 
schmilzt bei 210—212° und zerfillt einige Grade héher in Kohlendioxyd und Pyrazol. 
— Die 4-Carbonsiure‘* schmilzt erst bei 275° unter starker Gasentwickelung. 

Mehrfach untersucht sind die N-Phenyl-pyrazol-carbonsauren® C,H, 
(CO,H)N,(C,H;), von denen die. 3-Carbonsaure bei 146°, die 4-Carbonsiure bei 
219—220°, die 5-Carbonsiure bei 183° schmilzt. Die 1-Phenyl-pyrazol-carbonsaure-(4) 
ist bestandiger als ihre beiden Isomeren; denn sie liBt sich bei raschem Erhitzen 
fast unzersetzt destillieren und zerfallt erst bei langerem Sieden unter RiickfluB in 
Kohlendioxyd und N-Phenyl-pyrazol (8. 362). 

Auch die beiden theoretisch zu erwartenden Pyrazol-dicarbonsiuren C,H, 
(CO,H),N, sind bekannt. Die 3.4- (bzw. 4.5-)Dicarbonsiure® krystallisiert aus 
heiBer verdiinnter Salpetersiure in weiBen glinzenden Nadeln mit 1 Mol. Krystall- 
wasser, die schon an der Luft verwittern und matt werden, und schmilzt bei 260° 
unter Gasentwickelung. Sie ist in heiBem Wasser leicht léslich; beim Erkalten er- 
starrt die Lésung zu einer durchsichtigen Gallerte. — Die 3.5-Dicarbonsdure’ 
krystallisiert aus heiBem Wasser in Nadeln mit 1 Mol. Krystallwasser, das nicht 
im Vakuum, aber bei 120° entweicht, und schmilzt bei 287—290° unter Gas- 
entwickelung. 


1 Vgl. z. B.: Bucuner, A. 273, 228 (1893). — v. Pecumann, Burrarp, B. 33, 
3595 (1900). 

* Vel. z B.: Knorr, Lavsmann, B. 22, 178 (1889). — Ccatsen, Roosen, A. 278, - 
267, 272 (1893). — Knorr, A. 279, 231 (1894). — Jowett, Potter, Soc. 83, 469 (1903). 

* Knorr, A. 279, 231 (1894). — v. Rornensure, J. pr. [2] 52, 46 (1895). — 
v. Pecumann, Burxarp, B. 33, 3595 (1900). — Bucuner, Hacnumian, B. 35, 41 (1902). 

* Bucuner, Fritscn, A. 273, 253 (1893). — Kworr, A. 279, 232 (1894). — 
BenaGcHet, Bucuner, B. 35, 34 (1902). 

° Knorr, Lausmann, B. 22, 180 (1889). — Baxsrano, Severtnt, G. 23, I, 355 
(1893). — Batsrano, Marcnertr, G. 23,1, 490 (1893). — Cratsen, Rousen, A. 278, 
268, 277, 292 (1894). — W. Wisticenus, Binpemann, A. 316, 25, 36, 41 (1901). — ‘ 
W. Wisticenus, Brerr, A. 356, 35, 41 (1907). — W. Wisttcexcs, Bywaters, A. 356, 
45 (1907). 

° vy. Pecumann, Seer, B. 32, 2293, 2299 (1899). — v. Pecamanxn, B. 34, 627, 
630 (1901). 

" Marcuerti, G. 22, II, 360 (1892); 23, I, 567 (1893). — Bucuner, Parenpreck, 
A. 273, 234, 246 (1893). — v. Rornensore, B. 27, 1098 (1894). J. pr. [2] 52, 47 
(1895). — Kworr, A. 279, 218 Anm. (1894). 
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Von den N-Phenyl-pyrazol-di¢arbonsiuren! C,H(CO,H),N,(C,H;) schmilzt 
die 3.4-Dicarbonsiure bei 231-5°, die 4.5-Dicarbonsiure bei 216° und die 3.5-Di- 
carbonséure bei 266% lLetztere Sdure liefert beim Erhitzen etwas oberhalb des 
Schmelzpunkts die 1-Phenyl-pyrazol-carbonsaure-(3), waibrend die 4.5-Dicarbonsiure 
beim Destillieren in Koblendioxyd und 1-Phenyl-pyrazol-carbonsaure-(4) zerfiallt. 

Die Pyrazol-tricarbonsiiure-(3.4.5)* C,H(CO,H),N, — Bildung der Ester s. 
S. 407 sub b — stellt kurze Nidelchen dar, krystallisiert mit 2H,O, wird bei 120° 
wasserfrei und schmilzt bei 230° unter Kohlensiure-Entwickelung. Bei langsamer 
Destillation, liefert sie Pyrazol, bei rascher Destillation. daneben Pyrazol-mono- 
carbonsaure-(4). Die Tricarbonsaure ist durch die Bildung schwer léslicher saurer 
Saize mit den Alkalimetallen [z. B. C,H(CO,Na)(CO,H),N,] ausgezeichnet. 

Die obigen Angaben iiber die Abspaltung von Kohlendioxyd aus den verschie- 
denen Carbonséuren des Pyrazols und des N-Phenyl-pyrazols lassen erkennen, dab 
das Carboxyl in der 4-Stellung am festesten haftet. 


DaB Pyraxolin-carbonsduren durch Addition von ,,aliphatischen Diazo- 
koérpern“ an Carbonsdureester mit doppelter Kohlenstoffbindung*® ent- 


stehen, wurde schon S. 356 sub 3 durch eine Gleichung erlautert. © 


Weitere Beispiele fiir diese wichtige Reaktion* geben die folgenden 
Gleitchungen: 


CH,0-CO-CH CH-CO-OCH, CH,0-CO-CH—C.C0-0CH, 
CH,O-CO-C +N:N = CH,0-00-C-NH-N : 
CH,0-CO-CH, CH,0-CO-CH, 

CH, CH, CH, =CH 


CH,O-CO-CH ~N:N  ~ CH,0-CO-CH:NH-N 


Von den sehr bestaindigen Pyrazol-carbonsiuren unterscheiden sich 
die Pyrazolin-carbonsauren wesentlich durch ihre Verdnderlichkeit (vgl. 
dazu S.357—358). Ihre Ester spalten sich bei der Destillation in freien 
Stickstoff und Ester von Cyclopropan-carbonsduren. Ihre Silbersalze zer- 
fallen beim Erhitzen in Kohlendioxyd, Silber und Pyrazol (S. 360), z. B.: 


AgO-CO-CH——C-CO-0Ag CH—_CH 
“ +H =3Ag + 300, + eo 
AgO-CO-CH-NH-N : > GH-NH-N 


1 Barprano, B. 23, 1448 (1890). G. 28, J, 382 (1898). — Barsrano, Severin, 
G. 23, I, 311, 357 (1893). — Crarsen, Rooszn, A. 278, 272, 286 (1894). — Craisen, 
A. 295, 302, 306, 315 (1897). — Casrentana, R.A.L. [5] 16, I, 768, 773 (1907). 

2 Bucuner, B. 22, 842 (1889), — Bucuner, Fritscn, A. 273, 252 (1893). — 
Rosengarten, A. 279, 241 (1894). — v. Roruensore, J. pr. [2] 52, 48 (1895). — 
Bucuner, v. p. Heme, B. 34, 347 (1901). — Wotrr, A. 325, 183 (1902). — 
Cortius, J. pr. [2] 91, 40, 66 (1915). 

N-Phenyl-Derivat: Knorr, Lavsmann, B. 22, 179 (1889). 

8 Vgl. z. B.: Bucuner, A. 273, 223, 226 (1893). — Bucuner, Wirter, B. 27, 
868 (1894). — Bucnner, Dessaver, B. 27, 877, 879 (1894). — v. Pecnmann, Burkarp, 
B. 33, 8590, 3594, 3597 (1900). — Bucuner, v. p. Heine, B. 34, 345 (1901). 

4 Uber die Struktur der Produkte, zu denen sie fiihrt, vgl.: Bitow, B. 44, 
8710 (1911); 45, 528, 3349 (1912). — Bucuner, B. 45, 117 (1912). — Darapsxy, B. 
A5, 197 (1912); 46, 218,863 (1918). 
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H,—— H 
Pyrazolin-dicarbonsiure-(3. 5)! g Oy OO: wird in Form ihrer 
y 8-5)" 40,C-CH-NH-N 


Ester durch Einwirkung von Diazoessigester auf Acrylsiursester oder §-Jod-propion- 
sdureester erhalten. Sie krystallisiert in farblosen Prismen, schmilzt bei 242° unter 
voiliger Zersetzung, ist in Wasser leicht léslich und reagiert stark sauer. Ihr Di- 
methylester (Schmelzp. 94°) gibt beim Kochen mit verdiinnter Schwefelsdure 
reichlich Hydrazin und Kohlendioxyd. Ebenso verhalt sich beim Kochen mit Salz- 
siure der Dimethylester der Pyrazolin-dicarbonsiiure-(4.5)?, der sowohl aus 
Maleinsiureester wie aus Fumarsiureester durch Einwirkung von Diazomethan ent- 
steht und bei 97° schmilzt. 

Die Ester der Pyrazolin-tricarbonsiiure-(3.4.5)* bilden sich durch Anlagerung 
von Diazoessigestern an Fumar- oder Maleinsiureester, sowie infolge der gleichen 
Reaktion bei der Selbstzersetzung der Diazoessigester unter gewissen Bedingungen 
(vgl. Bd. I, Tl. II, 8. 807). Der Trimethylester schmilzt bei 61°, der Triaithyl- 
ester bei 97°. 

Der Trimethylester der Pyrazolin-tricarbonsiure-(3. 4. 5)-essigsiure-(5), 
dessen Bildung aus Diazoessigester und Aconitsiureester sich auf S. 409 formuliert 
findet, entsteht auch durch Vereinigung von Diazobernsteinsiureester (Bd. I, TI. II, 
S. 808) mit Fumarsdureester und infolge dieser Reaktion bei der Selbstzersetzung 
des Diazobernsteinsdureesters*. Auf Grund einer irrtiimlichen Konstitutions-Auf- 
fassung wurde er friher ,wnsymm. Azin-bernsteinsdureester“ genannt. Er 
schmilzt bei 154° (in einer anderen, wohl stereomeren Modifikation bei 103°); bei 
kurzem Kochen mit verdiinnter Schwefelsdure liefert er kein Hydrazin. 


Als Beispiel einer Oxy-carbonsdure sei die 4-Oxy-pyrazol-carbon- 
siure-(3)° genannt, deren Bildung (aus Diazo-tetronsiure) und Zerfall 
(in Oxy-pyrazol) bereits S. 377 besprochen wurde. Das N-Phenyl- 
Derivat ihres Athylesters® (s. u. Formel II) entsteht aus dem Pro- 
dukt der Kuppelung von y-Brom-acetessigester (Bd. I, Tl. II, S. 1145 bis 
1146) mit Diazobenzol (I) durch Abspaltung von Bromwasserstoff mittels 
Alkalis oder Natriumacetats: 


00 00000/8 ees jy HO-¢-————C-00-00,8, 


1) HBr 
H,CBr HN(C,H,):N 2 HC-N(C,H,):N 


es krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in farblosen Tafeln, schmilzt? 


? Bucuner, Parenpreck, A. 273, 232 (1893). 
ree v. Pecumann, B, 27, 1890 (1894). — v. Pecumann, Burxarp, B. 33, 3590 Anm. 

* Bocnner, Wirrer, A. 273,. 239 (1893). — Bucuner, y. v. Here, B. 34, 345 
(1901). — Bocuner, Fetpmann, B. 36, 3513 (1903). — Siteerrap, Roy, Soc. 89, 179 
(1906). — Darapsxy, B. 48, 1116 (1910); 45, 799 (1912). — Curmiws, J. pr. [2] 91, 
39, 47 (1915). 

* Vel. Darapszy, B, 43, 1099 (1910); 45, 797 (1912); 46, 218 (1913). 

5 L. Wotrr, Reece A. 313, 6 (1900). 

® Worrr, Ferrie, A. 318, 15 (1900). 

7 Eine andes ‘Aneabe (Schmelzp. 258—260°) macht Favrgx [C. r. 156, 1912 
(1913)], ohne die Untersuchung von Woxrr und Ferrie zu beriicksichtigen. 
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bei 84—85°, lést sich in Natronlauge und gibt in Alkohol mit Eisen- 
chlorid tiefe Blaufarbung. 


In gré8erer Zahl sind Oxo-carbonsiuren bekannt. 

Von solchen mit exocyclisch gebundener Oxo-Gruppe! migen die 4-Methyl-d- 
acetyl-pyrazol-carbonsiure-(3)? und die 4-Methyl-5-acetyl-pyrazolin-dicarbon- 
siiure-(3.5)° erwihnt werden. Der Ester der ersteren Siure bildet sich durch Kon- 
densation von Diazoessigester mit Acetylaceton in alkalischer Lisung: 


CH; -C(OH) CH-CO-0C,H; 5 CH, -C(OH)—C. CO. 0c, H,; 
CH,-CO-CH . N:N {CH,-CO-CH-NH:N 
Enol-Form des 
Acetyl-acétons é CH,-C—— C-CO-0C,H, 

= H,O ae 5 
CH,-CO- C. NH- N 


die freie Siure krystallisiert mit 1 Mol. Wasser und schmilzt bei 233° ohne Gas- 
entwickelung. — Der Ester der zweitgenannten Siure entsteht aus einer Mischung 
von Diazoessigester mit Athyliden-acetessigester (Bd. I, Tl. II, S. 1187) durch gelindes 
Erwirmen: 


CH,:CH CH,-CH——C-CO-OCH, 
“ CH-CO-OCH, 
CH,0-CO-C iene ea as CH,0-CO- C- NH-N ; 
CO-CH, af CO-CH, 


schmilzt bei 85° und zerfallt bei héherem Erhitzen in Stickstoff, Methylalkohol und 
Isodehydracetsaureester (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 709); diesen Vorgang kann man sich 
derart erklaren, daB die Abspaltung von Stickstoff aus dem Pyrazolinkern hier statt 
des nach Analogien zu erwartenden Cyclopropan-Derivats (vgl. S. 358) einen iso- 
meren ungesittigten Ketonsiureester ergibt, dessen Enolform sich dann durch Aus- 
tritt von Alkohol cyclisiert: 


CH, -CH—C. CO-OCH, CH,-C=CH-CO-0CH, 


C. NS 
CES eCO: NHN : CH,0-CO-CH-CO-CH, 
CO-CH, 
CH,-C: CH-CO-0CH, CH,-C: CH-CO (Iso- 
= CH,-0H : : 
~ CH,O-CO-C=C(OH)-CH, roe *Gh0100.6-— 0 dehydracet 


3 sdureester), 


Die einfachsten Carbonsiuren mit heterovicinaler Oxo-Gruppe* werden 
durch die folgenden Formeln: 


HO,C-CH—— CH 
OC: NH-N 


bzw. desmotrope Formeln dargestellt. : 


1003) ST) 


1 Vgl. auch Benary, B. 43, 1073 (1910). 

2 Kracss, J. pr. [2] 65, 387 (1902). — L. Worrr, A. 325, 181 (1902). — 
Kuaces, Rénnesure, B. 36, 1128 (1903). 

3 Bucuner, Scuréper, B. 35, 784, 789 (1902). 

a Vel. auch: Kourrerats, J. pr. [2] 64, 334 (1901). — Strout, B. 38, 3023, 
3856 (1905). — L. Worrr, B. 38, 3036 (1905). — Ficuter, J. pr. [2] 74, 307 (1906). 
— L. Wo rr, Scureiner, B. 41, 550 (1908). 
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Der Athylester der Pyrazolon-(5)-carbonsiiure-(4)' — Forme III — ent- 
stebt bei der Einwirkung von Hydrazin auf Dicarboxy-glutaconsdureester (vgl. Bd. I, 
Tl. I, S. 473—474), schmilzt bei 180—181° und gibt sowohl in waBriger wie in 
alkoholischer Lisung mit Eisenchlorid eine rotviolette Firbung. Die freie Séure 
zersetzt sich schon beim Kochen mit Wasser in Kohlendioxyd und Pyrazolon (S. 379). 

Der Athylester der Pyrazolon-(5)-carbonsiure-(3)? — Formel IV — wird 
aus Oxalessigester (sowie aus Acetylen-dicarbonsdureester und aus Chlor-fumarsiure- 
ester) durch Umsetzung mit Hydrazin gebildet: 


H,C——-CO-CO-0C,H, 
OC-0C,H, + H,N-NH, 


H,C——C-CO f OC,H; 


= _.OH : : 
H,O + C,H;-OH + OC-NH-N 


’ 


schmilzt bei 179° und ist fast unzersetzt destillierbar. Die freie Siure beginnt, 
ohne vorher zu schmelzen, bei 260° sich zu zersetzen, ist schwer léslich in Wasser 
und wird in wi8riger Lésung von Eisenchlorid violett gefarbt. 

Vielfach untersucht ist besonders das N-Phenyl-Derivat der zweiten 
Saure — die 1-Phenyl-pyrazolon-(5)-carbonsiure-(3)*. Ihr Athy!- 
ester wird aus dem Phenylhydrazon des Oxalessigesters durch Erhitzen 
auf dem Wasserbade gewonnen: 


H,C C-CO-OC,H; 


H,C————C-CO- 0, H, 
OC-00,H, HN(C,H,)-N 


—C,H,-OH = 
Bie OC-N(C,H;)-N 


? 


schmilzt bei 180—182°, lést sich leicht in Alkali und gibt in alkoho- 
lischer Lésung mit Kisenchlorid Blaufarbung. Die freie Saure kry- 
stallisiert aus viel siedendem Wasser in weiBen Nadelchen, zeigt keinen 
Schmelzpunkt, zersetzt sich vielmehr langsam unter Briunung bei 240° 
bis 250°; bei der Destillation im Vakuum liefert sie das 1-Phenyl-pyr- 
azolon-(5) (S. 382). 

In nahem konstitutionellen Zusammenhang mit dieser Saure steht 
ein wichtiger, 1884 von ZreciER entdeckter Farbstoff: das Tartrazin‘, 


' Rowemann, B. 27, 1660 (1894). — Runemann, Morretz, B. 27, 2747 (1894); 
28, 988 (1895). — Ronemann, Orton, Soc. 67, 1011 (1895). — Knorr, B. 29, 259 (1896). 

N-Phenyl-Derivate: Ruaemany, Morretr, Soc. 61, 793, 797 (1892). — Rone- 
mann, Soc. 63, 879 (1893). — Craisen, Haase, B. 28, 87 (1895). — Micuaeuis, Remy, 
B. 40, 1020 (1907). 

> vy. Rornensura, B. 25, 3442 (1892); 26, 1719, 2053 (1893). J. pr. [2] 51, 47 
(1895). — Ronemann, Soc. 69, 1394 (1896). — Knorr, B. 29, 251 (1896). — Fenton, 
Jones, Soc. 79, 94 (1901). — Currivs, Gocxen, J. pr. [2] 83, 279, 292 (1911). 

° W. Wisticenus, A. 246, 321 (1888). — Bucuner, B. 22, 293 (1889). — - 
Watker, Am. 14, 579 (1892). — Hécusrer Farswerke, D.R.P. 69883 (Frou. 3, 933). 
— Ner, A. 276, 231 (1893). — W. Wisticenus, Grossmann, A. 277, 378, 382 (1893). 
— Dopey, B. 26, 120 (1893). — Runemann, Attausen, B. 27, 580 (1894). — Srotz, 
B, 28, 41 (1895). — Letautoy, Am. 20, 679 (1898). — Firria, A. 331, 103 (1904). 
— Rouuemann, Soc. 91, 1364 (1907). 

“ Zrmater, Locuer, B. 20, 834 (1887). — Gnenm, Benpa, B. 29, 2017 (1896). 
A. 299, 100 (1898). — Anscuiirz, A. 294, 219 (1897); 306, 1 (1899). — Erpner, 
Lave, B. 39, 2024 (1906). 

Uber ahnliche Farbstoffe vgl.: Outer, D.R.P. 108634 (©. 1900, I, 1212): 
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das nach Untersuchungen von AnscHitz ein Analogon der S. 396—398 
behandelten 4-Azo-Derivate von N-Aryl-pyrazolonen ist. Ihm ist, wenn 
'man sich der Formulierung jener Produkte als wahrer Oxyazo-Kérper 
anschlieBt (vgl. S. 396, Formel d), die folgende Formel: 


Na0,S-C,H,-N:N-C C-CO,Na 
HO-C-N(C,H,-SO,Na)-N 


zu erteilen!. Diese Auffassung findet ihre Begriindung namentlich in 
einem BildungsprozeB, der vom Oxalessigester und der Phenylhydrazin-p- 
sulfonséure ausgeht; denn der durch Kondensation dieser Komponenten 
analog der Gleichung auf S. 412 erhiltliche Ester der 1-[p-Sulfophenyl]- 
pyrazolon-(5)-carbonsaure-(3) (,, Tartrazinogensulfonsdiure“, Formel V, 
s.u.) liefert durch Kuppelung mit Diazobenzol-p-sulfonsiure einen Ester (VI) 
des Tartrazins, aus dem das Tartrazin selbst durch Verseifung hervor- 
geht. Urspriinglich aber wurde das Tartrazin durch Kinwirkung von 


H Ho C00, 0G.H, 
OC-N(C,H,-S0,H)-N 
HO,S-C,H,-N: NC C-CO-OC,H,_ 


I S 
ee HO-C- N(C,H,-°SO,H)-N 


Phenylhydrazin-p-sulfonsaure auf dioxyweinsaures Natrium (vgl. Bd. I, 
Tl. II, S. 1206) erhalten; hierbei bildet sich ein Osazon (VII) der Dioxo- 
bernsteinsiure, das durch Wasserabspaltung in die Saure des Tar- 
trazins (,,Tartrazinsaure“, Formel VIII) iibergeht: 


yyy H0s8:CeHa-NH-N: C—— C-CO,H 
) OC-OH HN(C,H,-S0,H).N 

peas -HO,8-C,H,:-N: N-C-———_C-C0,, H 

m0, vith “ “ 
HO-C-N(C,H,-SO,H)-N 


Beide Wege dienen zur technischen Darstellung des Tartrazins, das als 
schéner und sehr lichtechter gelber Wollfarbstoff geschatzt: wird. 

‘Unter dem Einflu8 von Kaliumiathylat.kondensiert sich ,,technisches Pyrazolon“ 
mit Oxalester zu dem Ester der 1-Phenyl-3-methyl-pyrazolon-(5)-glyoxy|siure-(4) 


109914 (C. 1900, II, 300). — Hocusrer Farswerce, D.R.P. 175290 (C. 1906, II, 1540); 
176954 (C. 1906, II, 1751). — Curmiscue Fasrik Grissuemm-Evextron, D.R.P. 
193141, 193142 (C. 1908, I, 503); 278871, 278872 (C. 1914, II, 1013). 

1 Es ist also das Natriumsalz einer Disulfonsiure, die sich von der 1-Phenyl- 
4-benzolazo-pyrazolon-(5)-carbonsiiure-(3) ableitet. Uber diesen Stammkérper 
des Tartrazins vgl.: Knorr, B. 21, 1204 (1888). — W. Wisticenus, Jensen, B. 25, 
3453 (1892). — Anscniirz, A. 294, 238 (1897).— Gneum, Benpa, A. 209, 122 (1898). 
— Fenton, Soc. 87, 810 (1905). — Ersner, Lave, B. 39, 2025 (1906). 
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a 


HO,C.CO-CH————C.-.CH 

OC-N(C,H,)-N 5 
chen krystallisiert und bei 236—238° schmilzt. Diese Verbindong‘ ist ein Beispiel 
fiir Oxo-carbonsaiuren der Pyrazol-Reihe, die sowohl exocyclisch wie heterovicinal 
gebundenen Oxo-Sauerstoff aufweisen. 


* die aus verdiinntem Alkohol in gelblichweiBen Nadel- 


Vierzehntes Kapitel. 


Mehrkernige Pyrazol-Systeme. 


(Nichtkondensierte Systeme aus mehreren Pyrazol-Kernen oder aus Pyrazol- mit 
Benzol-, Furan-Kernen usw. — Kondensierte Systeme: Indazol usw.) 


I. Nichtkondensierte Systeme. 


An dieser Stelle ist zuniaichst von einigen Stoffen zu berichten, 
deren Molekiile xwei Pyraxol-Kerne in carbodiphenyloider Verkniipfung (vg). 
dazu S. 23) enthalten. Solche Verbindungen entstehen durch Oxydation 
geeigneter Pyrazolone; ihre beiden bestuntersuchten Vertreter: 


CH,-C——CH-—HC——C.CH, CH,-C—-C———C——_C.CH, 
N CoO OC N N CO OC N 
I) ee az und Il) ptr eee 
x N N x 
C,H; C,H; C,H; CoH; 


wurden als Oxydationsprodukte des ,,technischen Pyrazolons* bereits 
S. 385 erwahnt. 

Die Verbindung der Formel I wird allgemein Bis-[1-phenyl-3- 
methyl-pyrazoion-(5)|? genannt, obwohl die Bezeichnung Bis-[pheny]- 
methyl-pyrazolony]] korrekter wire. Sie entsteht besonders glatt aus 
dem Phenyl-methyl-pyrazolon durch Kochen mit Phenylhydrazin, indem 
das Phenylhydrazin durch Zerfall in Anilin und Ammoniak oxydierend 
wirkt: 

2 C,,H,,ON, + C,H gN, = CyoH,,0,N, + C,H,N + NH;. 


Fiir ihre Darstellung kann man direkt 1 Tl. Acetessigester mit 2—3 TIn. 
Phenylhydrazin erhitzen, wobei sich zunichst Phenyl-methyl-pyrazolon 


 W. Wisticenus, Exvert, Kurrz, B. 46, 3395 (1918). — W. Wisticenus, Bu- 
FINGER, B, 46, 3948 (1913). 

> Knorr, B. 17, 2044 (1884); 22, 160 (1889); 28, 714 (1895). A. 288, 155, 
167 (1887). — Knorr, Binow, B. 17, 2059 (1884). — G. Benner, B. 20, 2749 (1887). 
— Spraave, Soc. 59, 339 (1891). — Weems, Am. 16, 584 (1894). — Himmexsaver, 
J. pr. (2] 54, 185 (1896). — Avrenrtets, B. 29, 1658 (1896). — Paat, Hirren, B. 
30, 1996 (1897). — Srozz, J. pr. [2] 55, 149 (1897). — Kressuine, A. 349, 309 
(1906). — Micuarnis, Rapemacuer, SoumrepEKampr, A. 354, 58 (1907). 
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bildet, das dann alsbald im Sinne obiger Gleichung weiter verwandelt 
wird. Ihre Konstitution ergibt sich deutlich aus der Entstehung beim 
Erhitzen von Diacet-bernsteinsaureester (Bd. I, Tl. II, S. 1208) mit 
Phenylhydrazin?: 
CH,-CO—CH——CH—CO.-CH, 

C,H,0:CO OC-0C,H, 


CH,-C——-———_CH-—CH C-CH, 
N-N(C,H;)-CO OC-N(C,H,)-N 


2 C,H; -NH- NH, + 


= 2H,0 + 2C,H,-OH + 


— ein Vorgang, welcher der Darstellung des technischen Pyrazolons aus 
Phenylhydrazin und Acetessigester (vgl. S.381 A und B) durchaus analog 
ist. Das Bis-phenylmethylpyrazolon bildet farblose rautenférmige Kry- 
stalle, zersetzt sich erst bei hoher Temperatur, ist in siedendem Alkohol 
schwer léslich, wird aber von Natronlauge leicht zu einer Lisung auf- 


genommen,* aus der mit Schwermetallsalzen seine Metallsalze — z. B. 
das tiefblaue Kupfersalz — ausgefallt werden kénnen. Der basische 
Charakter ist nur schwach ausgepragt. Durch Methylierung — mit 


Methyljodid in Metbylalkohol sowohl bei Anwesenheit wie bei Abwesen- 
heit von Alkali — entsteht aber das ausgesprochen basische ,,Bis-anti= 


pyrin‘? hee may tHe das bei 258° schmilzt und im Gegen- 
CH,-N-N(C,H,)- oe) 
satz zum Antipyrin (vgl. S. 388) in Wasser nahezu unldéslich ist. 

Durch die verschiedensten oxydierenden Mittel geht das Bis-phenyl- 
methylpyrazolon in die Verbindung der Formel II (S. 414) ttber — das 
Pyrazolblau’, das auch direkt aus dem technischen Pyrazolon beim 
Kochen mit Eisenchlorid- oder Platinchlorid-Lésung entsteht (vgl. S. 385). 
Es gehért zu den ,,Indigoiden“ ie S. 314ff) und kann demnach Bis- 
{1-phenyl-3-methyl-pyrazol-(4)]-indigo genannt werden. Aus seiner 
tiefblauen Chloroform-Lésung wird es durch Ather in violetten Nadel- 
chen abgeschieder. Es schmilzt zwischen 230° und 240° unter Zer- 
setzung und Braunfarbung; in Wasser, verdiinnten Sduren und Alkalien 
ist es unléslich, in Alkohol nur wenig léslich. Durch Reduktionsmittel 
wird es leicht in das Bis-phenylmethylpyrazolon verwandelt, das zu ihm 
in der gleichen strukturellen Beziehung steht, wie IndigweiB (S. 304) zu 


1 Ahnliche Synthese eines Dipyrazolyl-Kérpers aus Oxalyl-diaceton (Bd. I, 
Tl. Il, S. 854) s. bei Craisen, Roosen, A. 278, 295 (1894). 

2 Kworr, A. 238, 210 (1887). — Micnaezis, Rapemacner, Scumrepekampr, A. 
354, 58 (1907). 

3 Knorr, A. 238, 155, 171 (1887). — Knorr, Dupen, B. 25, 765 (1892). 

Homologe sind aus anderen 5-Pyrazolonen gewonnen worden; vgl.: Braise, 
C. r. 136, 979 (1901), — Bovveauxt, Bongert, BI, [3] 27, 1096 (1902). — Vgl. auch 
Curtius, J. pr. [2] 85, 65 (1912). 

Nicht alle 5-Pyrazolone geben indessen die Pyrazolblau-Reaktion; vgl. Torrey, 
Zanetti, Am. 44, 398 (1911). 
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Indigblau. Auch kochende Alkalien entfarben es unter Bildung dieses 
Reduktionsprodukts;. beim Kochen mit Ammoniak erhalt man aber eine 
violettrote Lésung, welche das Ammoniumsalz der Rubazonsaure (8. 405 
bis 406) enthalt. 

Wihrend die soeben aufgefiihrten Verbindungen symmetrische Struktur zeigen 
und sich vom 4.4’-Dipyrazolyl ableiten, entsteht ein unsymmetrisches Derivat des 
4.5’-Dipyrazolyls durch Selbstkondensation des ,,technischen Pyrazolons“ bei lan- 
gerem Erhitzen (vgl. S. 384): 


CH,-C——-—CB, |, . _ CHs-C _—_——CH, 
N-NiC.H CO. 5 N- N(C,H,)- c—c—_—_¢. CH, 


OC-N(C,H,)«N 


Dieser Kérper' C,,H,,ON,, der auf Grund der in dieser Gleichung gegebenen, aber 
verschiedene Desmotropie-Méglichkeiten zulassenden Formel als 1-Phenyl-3-methyl- 
5-[1’- phenyl -3’- methyl-pyrazolon-(5’)-yliden-(4')]-pyrazolin bezeichnet werden 
kénnte, bildet farblose Prismen, schmilzt bei 260° unter Briunung, ist in sieden- 
dem Xylol sehr schwer, in siedendem Anilin sehr leicht léslich und wird von 
kalter verdiinnter Natronlauge leicht, auch von miBig konzentrierter Salzsiure 
aufgenommen. 


Die carbodiphenyloide Verkettung von Pyraxol- mit Benxol- Kernen ist 
in einer sehr grofen Anzahl von Stoffen verwirklicht worden. Man 
hat sie synthetisch durch Anwendung der gleichen Reaktionen bewirkt, 
welche zur Herstellung einkerniger Pyrazol-Kérper dienen, indem man 
statt acyclischer $-Diketone, #-Ketonsaureester, ungesattigter Carbonyl- 
Verbindungen und Sauren (vgl. S. 355—356, 381, 407, 409) entsprechende 
Vertreter dieser Kérperklassen aus der Benzol-Reihe zum Ausgangs- 
punkt wablte. 

Systematisch untersucht? wurde die Bildung von C- und N-arylierten Pyrazo- 
linen durch Einwirkung von Phenylhydrazin auf aromatische Ketone (oder Aldehyde) 
mit «, B-stindiger Doppelbindung? (vgl. S. 355 sub Nr. 2). Es hat sich dabei ge- 
zeigt, da8 in manchen Fallen die Pyrazolin-Bildung eintritt, ohne da’ Phenyl- 
hydrazone als Zwischenprodukte gefaBt werden kénnen, wahrend in anderen Fallen 
als erste Reaktionsprodukte die Phenylhydrazone isoliert werden kénnen. Diese 
Hydrazone kénnen. dann fast stets sehr glatt durch Erhitzen mit Eisessig in Aryl- 
pyrazoline umgelagert werden, z. B.: 


C,H,-CH:CH-C-CH, (Phenylhydrazon C.H,-CH.CH,-C-CH, 


NH(C,H,):N des Benzal-acetons) N(C,H,)- N ; 


nur in seltenen Fallen lassen sich die Aryl-hydrazone nicht in diesem Sinne um- 
lagern. 

Aus den Carbonyl:Verbindungen, welche in Nachbarstellung zum Carbonyl 
eine dreifache Bindung enthalten, wurden durch Einwirkung von Hydrazin oder 


1-E. Moser, B. 38, 2578 (1905). — Srorzé, B. 38, 3026, 3080 (1905). 
* Vgl.: Auwers, K. Miter, B. 41, 4230 (1908). — Auwers, Voss, B. 42, 4411 
(1909). — H. Bausz, Diererze, B. 44, 2697 (1911). 


C-Arylierte Pyraxol-Korper. 417 


primaren Hydrazin-Derivaten direkt Pyrazole iS igeeisie 1, ohne da8 Hydrazone als 
Zwischenprodukte beobachtet wurden, z. B.: 


CoHy+C?C-CO-CyHy 5, , CoHs-C: CH-C-C,H, 
PENNE 2 hs yp peer ig 


Bei der Oxydation von phenylierten Pyrazolen? erweist sich der 
Pyrazol-Kern gegeniiber dem Benzol-Kern als unbestindiger; denn 
3-Phenyl-pyrazol_ gibt Benzoesiure: 


CH: CH-C-C,H, 


ae once 
eee HO,C-C,H, 


Fihrt man aber in den Benzol-Kern (durch Nitrieren und Reduzieren) 
eine Amino-Gruppe ein, so wird seine Widerstandsfaihigkeit so weit 
vermindert, da8 sie nun hinter derjenigen des Pyrazol-Kerns zuriick- 
steht; denn 3-[Amino-phenyl]-pyrazol liefert mit Permanganat die 
Pyrazol-carbonsiure-(3): 


CH: CH-C-C,H,-NH, , CH: CH-C-C0,H 
NHS =n NH——_N 


Analoge Erfahrungen hat man fir die diphenyloide Verkettung vieler 
anderer heterocyclischer Systeme mit Benzolkernen gemacht und haufig 
fiir praparative Zwecke ausgenutzt. 


Den einzelnen phenylierten Pyrazol-Kérpern* kommt keine erhebliche Wich- 
tigkeit zu, Es geniige daher hier eine kurze Ubersicht iiber die einfachsten Ver- 


treter. 


1 Vgl.: Mourev, Deranor, BI. [3] 25, 307 (1901). — Movrev, Bracuy, BI. [3] 
31, 170 (1904). 

2 Vel. Bucuner, Hacuumian, B. 35, 37 (1902). 

3 Vgl. z. B. auBer den hier spezieil zitierten Abhandlungen noch: Knorr, 
Bianc, B. 18, 311, 931 (1885). — E. Fiscuer, Bittow, B. 18, 2135 (1885). — Knorr, 
B. 20, 1096 (1887). — Lavsmann, B. 21, 1212 (1888). — Semen, J. pr. [2] 58, 138 ff. 
(1898). — v. Pecumann, Borxarp, B. 33, 3595 (1900). — L. Wotrr, A. 325, 186 
(1902). — Bucaner, v. v. Heme, B. 35, 31 (1902). — Bucouner, H. Scuréper, B. 35, 
785 (1902). — F. Sacus, Roéumer, B. 35, 3317, 3318 (1902). — F. Sacus, BEcHEREscU, 
B. 36, 1132 (1903). — Bucuner, Perxet, B. 36, 3774 (1903). — Bixow, B. 37, 2199 
(1904). — Movrev, Bracuty, Bl. [8] 33, 147 (1905). — Mryunni, R.A.L. [5] 14, II, 
414 (1905). — Azzarexio, G. 36, II, 50 (1906). — Muinunni, Lazzarinr, R.A.L. [5] 
15, I, 19, 186 (1906). — BiLow, Bussz, B. 39, 3861 (1906). -— Want, Bl. [4] 1, 728, 
732 (1907). — Movrev, Lazennec, BI. [4] 1, 1076, 1078 (1907). — Kouzer, Am. 42, 
379, 387, 394, 397 (1909). — Muckermann, B. 42, 3449 (1909). — v. Warruer, J. pr. 
[2] 83, 172, 174, 177, 178, 181 (1911). — Want, Sivperzweie, Bl. [4] 11, 62, 64, 67 
(1912). — Cortius, J. pr. [2] 85, 151, 473 (1912). — Darapsxy, B. 46, 863 (1913). 
— Kisaner, C. 1912, II, 1926; 1913, IJ, 2129. — H. Baver, Voczt, J. pr. [2] 88, 
332, 335 (1913). — Drecxmann, B. 47, 1439 (1914), — E.v. Meyer, J. pr. [2] 90, 
1 (1914). — Axsrecut, M. 35, 1500 (1914). 
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C-Monophenyl-pyrazole und WN, C-Diphenyl-pyrazole’. 3-(bzw.5-)Phenyl- 
pyrazol entsteht aus Benzoyl-acetaldehyd durch Einwirkung von Hydrazin: 
C,Hs-CO-CH,-CHO _ H.O + C,H;-C:CH-CH 
+H,N-NH,  * HN-——N 
krystallisiert aus viel kochendem Wasser in Nidelchen, schmilzt bei 78°, siedet 
unter 759 mm Druck bei 305—307°, ist leicht léslich in Alkohol und Ather und 
hat einen siiBlichen Geruch. — 4-Phenyl-pyrazol wird aus der 4-Phenyl-pyrazol- 
dicarbonsidure-(3.5), zu der man durch Kombination von Zimtsiureester mit Diazo- 
essigester gelangt, durch Abspalten von Kohlendioxyd beim Erhitzen erhalten: 


C,H; CoHs 
RO-CO-CH Dre ah oes = RO-.CO-CH-CH-C-CO-OR 


bl 


N:N ¥ NHN 
C,H; C,H, 
Verse, HO-CO-CH-CH-C.CO-0H 2“""+ 0.00.0: 0-0-CO-0H 
NH——-N NH-N 
C,H, 
=> HC: 0-05 ; 

NH—N 

es krystallisiert aus Alkohol in farblosen Blattchen »»: <chmilzt bei 228°. 


1.3-Diphenyl-pyrazol wird am besten aus dem 1.3-Diphenyl-pyrazolon-(5) 
(S. 419) durch Reduktion mit Phosphortribromid bei 180—200° gewonnen und 
schmilzt bei 84°. 1.5-Diphenyl-pyrazol entsteht durch Reduktion des 1,5-Di- 
phenyl-pyrazolons-(3) (S. 419), schmilzt bei 55° und siedet unzersetzt bei 337° (korr.) 
unter 736mm Druck. In konzentrierter Salzsiiure lést es sich leicht, wird aber 
durch Wasser vollstindig ausgefillt. —- 1.4-Diphenyl-pyrazol ist noch nicht 
bekannt. 

C,C-Diphenyl-pyrazéle und N,C,C-Triphenyl-pyrazole*®. 3.4- (bzw. 4.5-) 
Diphenyl-pyrazol entsteht aus Formyl-desoxybenzoin C,H;-CO-CH(C,H;)-CHO 
[bzw. C,H,-CO-C(C,H,;): CH-OH] durch Einwirkung von Hydrazin in Alkobol oder 
Eisessig und schmilzt bei 154—155°. — Fiir 3.5-Diphenyl-pyrazol wurde eine 
Bildungsgleichung (aus Benzoyl-phenyl-acetylen und Hydrazin) schon S. 417 gegeben. 
Es schmilzt bei 199—200° und siedet unter 155 mm Druck bei 347° (korr.). 


1 Bryer, Crarsen, B. 20, 2187 (1887), — Curatsen, L. Fiscnzr, B. 21, 1138 
(1888). — Knorr, Lavsmann, B. 22, 176 (1889). — Biscuter, B. 25, 3145 (1892), — 
Knorr, Dupen, B. 26, 109, 111 (1893), — Bucuner, Fritscu, B. 26, 256 (1893). — 
Bucuner, Dessaver, B. 26, 258 (1893). — Ssotnema, A. 279, 253 (1894). — Bucuner, 
B. 27, 3247 (1894). — Bucuner, Papenpreck, B. 28, 223 (1895). — Knorr, B. 28, 
688, 696, 699 (1895). J. pr. [2] 53, 127 (1896). — Bernacuet, Bucuner, B. 35, 34 
(1902). — Bucuyer, L. Leamann, B. 35, 36 (1902). — Bucuner, Hacuumian, B. 35, 
37 (1902). — Srozrmer, B. 36, 3988 (1908). — Oxivert-ManparA, G. 40, I, 118 (1910). 

> Knorr, Lavpmann, B. 21, 1206 (1888). — Japp, Kiineemann, Soc. 57, 672, 
709 (1890). — Knorr, Dupen, B. 26, 115 (1893). — Brscuier, B. 26, 1889 (1893). — 
A. Surrn, A. 289, 332 (1896). — Japp, Tinoxe, Soc. 71, 1148, 1148 (1897). — J. Wistr- 
cenus, A. 308, 253, 254 (1899). — Posner, B. 34, 3984 (1901). — Movrev, Brac, 
Bl. [3] 381, 173, 175 (1904). — Wrenann, B. 87, 1152 (1904). — W. Wisticenvs, 
Roruine, A. 379, 256, 257 (1911). — E. Anpré, A. ch. [8] 29, 588 (1913). — E. Bauer, 
A. ch. [9] 1, 428 Anm. (1914). 
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1.3.4-Triphenyl-pyrazol schtmilzt bei 185°, 1.4.5-Triphenyl-pyrazol 
bei 212° und 1.3.5-Triphenyl-pyrazol bei 137138 °. 


3-Phenyl-pyrazolon-(5)! wird a ake durch Einwirkung von Hydrazin auf 
Benzoyl-essigester erhalten: 


C,H,0-CO-CH,-CO-C,H, CO-CH,-C-C,H, 
=H OG C.EO-2 |! - 
+ H,N-NH, Be Sigg 


Es krystallisiert aus AlRohol in farblosen Prismen und schmilzt bei 236° unter 
Briunung und Zersetzung. Durch heiBe Sdiuren oder Alkalien wird aus der Ver- 
bindung kein Hydrazin abgespalten. — Durch Erhitzen mit Methyljodid und 
etwas Methylalkohol l4Bt es sich in 1.2-Dimethyl-3-phenyl-pyrazolon-(5) 
CO-CH: C-C,H, 
N(CH;)—N-CH, 
dem Antipyrin (S. 386 ff.) und wird daher.auch Isoantipyrin?® genannt (iiber ein 
anderes Isomeres — 3-Antipyrin — s. §. 391). Es krystallisiert aus Ligroin in 
weiBen langen Nadeln, erweicht bei 98°, schmilzt klar bei 108° und lést sich leicht 
in Wasser und Alkohol, nicht in wasserfreiem Ather; im Gegensatz zum Antipyrin 
ist es stark hygroskopisch. Wie das Antipyrin, gibt es mit Eisenchlorid in neu- 
traler Lésung eine rote, mit salpetriger Sdure eine griine Farbung (vgl. S. 388). 


N,C-Diphenyl-pyrazolone*®. 1.3-Diphenyl-pyrazolon-(5) entsteht aus 
Benzoyl-essigester durch Kondensation mit Phenylhydrazin, schmilzt bei 187° und 
lést- sich sehr schwer in Wasser, leicht in Alkohol. Der saure Charakter ist bei 
ihm sehr schwach ausgeprigt; andererseits werden auch seine Alkalisalze durch 
Wasser dissoziiert und sind in Lésung nur bei Gegenwart iiberschiissigen Alkalis 
existenzfahig. — 1.4-Diphenyl-pyrazolon-(5) entsteht aus Formyl-phenyl-essig- 
ester durch Einwirkung von Phenylhydrazin: 


iiberfiihren. Dieses Methylierungsprodukt ist stellungsisomer mit 


CO-CH(C,H,)-CH 


Raa H,)-CH 
CHO CO CHIC) CHO 7620. 1.0.3. N 


+ HN(C,H;)—NH, pie N(C,H,) 


und schmilzt bei 195—196°. — Fiir das 1.5-Diphenyl-pyrazolon-(8) wurde die 
Bildungsweise durch Destillation des Zimtséure-phenylhydrazids schon S. 355 sub 
Nr. 2 (3. Formelreihe) in Formeln erliutert; man erhalt es in guter Ausbeute durch 
Einwirkung von Phosphortrichlorid auf ein Gemisch von Benzoyl-essigester mit 
symm. Acetyl-phenyl-hydrazin (vgl. dazu S. 386 sub a). Es krystallisiert aus heiBem 
Alkohol in weifen Nadeln und schmilzt bei 252°. 


! Cortivs, J. pr. [2] 50, 515 (1894). — v. Roruensoure, J. pr. [2] 51, 61 (1895); 
52, 23 (1895). — Borscue, Spannacer, A. 331, 308, 317 (1904). — Moursv, Lazennzc, 
C. r. 142, 1535 (1906). — Mrcwagris, Rassmann, A. 352, 158 (1907). — Mocxer- 
mann, J. pr. [2] 83, 520 (1911). — Scuravru, Baverscumipt, B. 47, 2746 (1914). 

Uber das Bx-Hexahydrid — 3-Cyclohexyl-pyrazolon-(5) — s. Want, 
A. Maver, Bl. [4] 3, 961 (1908). 

2 Micuagtis, Dorn, A. 352, 154, 175 (1907). 

8 Kworr, B. 20, 1107 (1887). — Knorr, Kuorz, B. 20, 2545 (1887). — W. Wisxi- 
cenus, B. 20, 2932 (1887). — Brrenp, Heymann, J. pr. [2] 69, 464 (1904). — Japp, 
Marrranp, Soc. 85, 1490 (1904). — Movrev, Lazennuc, C.r. 142, 1535 (1906). — 
Micuaguis, Wittert, A. 358, 159, 171 (1908). — Dains, Brown, Am. Soc. 31, 1154 
(1909). — Axrrenceseniscu. F. Anminraseikation, D.R.P. 253287 (C. 1912, II, 1955). 
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Auch Derivate von p-Dipyrazolyl-benzol’, wie 
CH,-C-CH:C—C,H,—C: CH-C.CH, 
N— -NH NH——WN 


sind bekannt geworden. 


[aus O,H,(CO-CH,-CO-CH,), durch H,N-NH,], 


Als Beispiele fiir die carbodiphenyloide Verkeltung von \Pyraxol- Kernen 
mit anderen, schon in den friiheren Kapiteln besprochenen heterocyclischen 
Systemen® seien die Indigoide (vgl. 8. 314 ff.) erwahnt, welche aus 3-Methyl- 
pyrazolon-(5) (S. 380) und aus 1-Phenyl-3-methyl-pyrazolon-(5) (S. 383) 
durch Kondensation mit Isatin-c-anil (S. 264) hervorgehen?: 


HN— CO CO 
) ¥en o> Cyt, un 


C,H,: N——CO 
I ; SCc=C H,. 
a N:C(CH,)~~ gee 


[3-Methyl-pyrazol-(4)]-indol-(2’)-indigo (Formel I) krystallisiert in dunkel- 
violetten Nadeln und lést sich mit karmiuroter Farbe leicht in Alkohol. [1-Phenyl- 
3-methyl-pyrazol-(4)]-indol-(2’)-indigo scheidet sich aus warmem Lisessig in fast 
schwarzen Tafeln ab. Beide Verbindungen sind pegen Alkalien sehr empfindlich. 


+ ———— 


Zwei Pyraxol-Kerne indirekt durch ein Kohlenstoffatom mateinander ver- 
bunden finden wir in mehreren Stoffen, welche durch Kondensation von 
Pyrazolonen mit aliphatischen Carbonyl-Verbindungen entstehen. 

Metheny1-bis-[1-phenyl-3-methyl-pyrazolon-(5)|* — Formel III (s. u.) — ent- 
steht aus ,,technischem Pyrazolon“ (S. 383) sowohl durch Einwirkung von Paraform- 
aldehyd, wie von Chloroform und Alkali, wie durch Kochen mit Ameisensiure oder 


CH,-C-——CH—CH=C—C.CH, CH, -C==C—CH,—C==C-CH, 
N CO OC N CH, s co oc N. CH, 
III) Se Se Pade ki: Pee es 
N X x x 
C,H, C,H, C,H, C,H, 


‘ Vgl.: Berenp, Heros, J. pr. [2] 74, 126, 131 (1906). — v. Lenpenretp, M. 27, 
972 (1906). 

® Uber 1-Furyl- REIN di ake! (5) s. Torrey, Zanerti1, Am. Soc. 30, 1241 (1908). 
Am. 44, 394 (1910). Uber 1-Phenyl-3.5-dipyrryl- pyrazol s. B. Oppo, 
iawaent, G. 42,1, 721 (1912), 

3 Fenix, P. Frmpiinper, M. 31, 71, 75 (1910). 

* Knorr, A. 238, 184 (1887). — Pertizzart, A. 255, 249 (1889). — Sroxz, 
J. pr. [2] 55, 169 (1897). — Craisen, A. 297, 37 (1897). — Berri, Munprcr, G. 36, 
I, 178 (1906). — Dans, Brown, Am. Soc. 31, 1153 (1909). — Petuzzari, Canront, 
G. 41,1, 27 (1911). — W. Wisticenos, Brrrincer, B. 46, 3948 (1913). 

Uber Methylen-bis-pyrazolone und Mevhylon: -bis-pyrazole s. Rase, 
Ezz, A. 323, 86, 97, 99, 110 (1902). 


+ 


Dipyraxolyl-methan-Derwate. 421 


Orthoameisensiuredther. Es krystallisiert aus Alkohol in orangegelben Nadeln, 
schmilzt bei'180—181° und ist in verdiinnter Kalilauge léslich, in konzentrierter 
unléslich. — Methylen-bis-antipyrin' (Formel IV) — aus Antipyrin durch kurzes 
Kochen mit Formaldehyd in salzsaurer Lisung entstehend — scheidet sich aus 
Weingeist in weiBen wasserhaltigen Krystallen ab, schmilzt wasserfrei bei 179° und 
ist in kaltem Wasser fast unldéslich, in Siuren leicht léslich. 

Isopropyliden-bis-[1-pheny]-3-methyl-pyrazolon-(d) ]* 

CH C2 =. Ch — 
N-N(C,H;)-CO J, 
bildet sich durch Kochen iquivalenter Mengen von Aceton und technischem Pyr- 
azolon, krystallisiert aus Alkohol in. farblosen Rauten, schmilzt bei 138° und list 
sich nicht in Wasser, etwas in Siuren, leicht in Alkali. 

Durch Kondensation von Pyrazolonen mit Benzaldehyd und sub- 
stituierten Benzaldehyden gelangt man zu Verbindungen, in deren Mole- 
_kilen ein Benzol-Kern mit einem oder xwei Pyraxol-Kernen unter Zwischen- 
schaltung eines Kohlenstoffatoms verbunden ist®. 

1-Phenyl-3-methyl-4-benzal-pyrazolon-(5) — Formel V, s.u. — wird durch 
Erhitzen Agquivalenter Mengen von technischem Pyrazolon und Benzaldehyd auf 
150° erhalten, krystallisiert aus Essigsiure in tief orangeroten Prismen, schmilzt 
bei 106—107°, ist unldslich in verdiinnten Alkalien und Saiuren und wird von 
ihnen auch beim Kochen kaum verindert. Lat man 1 Mol. Benzaldehyd auf 2 Mol. 


>O(CH;), 


CH,-C——C:CH-C,H, CH,-C-—-CH CH CH C-CH; 
N CO N co CH. OC N 
V) Series . VI) EF wre 
N S048 N 
C,H; C,H; C,H; 


technisches Pyrazolon in Benzol-Ldsung wirken, so erhaélt man das in Formel VI 
wiedergegebene 4-Benzal-bis-[1-phenyl-3-niethyl-pyrazolon-(5)], das weiBe Kry- 
stalle bildet, bei 154° unter Rotfirbung schmilzt, in alkoholischer Lésung durch 
Eisenchlorid tief braunrot gefdirbt wird und sich’sowohl in Sauren wie in Alkalien lést. 


1 Perrizzari, A. 255, 246 (1889). G. 26, II, 407 (1896). — Scuurray, B. 28, 1181 
(1895). — Marcoorr, Bl, [3] 16, 520 (1896). — Srouz, B. 29, 1826 (1896). — Parern, BI. [3] 
17, 1023 (1897). — Mawnicu, Kréscue, Ar. 250, 657 (1912). — Asrre, Bl. [4] 17,175(1915). 

2 Knorr, A. 238, 181 (1887). — Paury, B. 30, 484 (1897). — Micuaruis, Zixe, 


B. 39, 378 (1906). : . 
HC-CH : C—CH,-CH,—C: CH-CH 


Uber «,8-Dipyrazolyl-athan N—__NH NH —N und seine 
Dicarbonsiure s. Gray, B. 33, 1220 (1900), 
8 Vgl. z.B.: Knorr, A. 238, 157, 161,79, 214 (1887). — Craisen, Haase, 


B. 28, 39 (1895). — Knorr, B. 29, 256 (1896). — Lacuovicz, M. 17, 356 (1896). — 
Tampor, B. 33, 864 (1900). — F. Sacns, Sicnen, B. 37, 1865, 1873 (1904). — 
Micuaczuis, Zire, B. 39, 372 (1906). — Berri, G. 36,11, 431 (1906). — Hepuscara, 
Roruacker, J. pr. [2] 84, 533 (1911). 

Uber C-Benzyl-pyrazol-Derivate vgl.: Micuagzis, Voss, Greiss, B. 34, 
1307 (1901). — L. Woxrr, A. 325, 187 (1902). — Mrcuarnts, A. 339, 156 (1905); 
361, 283 (1908). — Smits, Tuorre, Soc. 91, 1903, 1907 (1907). — MicHdgtis, EnGEL- 
HaRpDT, B. 41, 2668 (1908). — Brancai, G. 42, II, 507 (1912). — Jacopson, Jost, A. 
400, 195, 210 (1913). — Monr, J. pr. [2] 90, 252, 538ff. (1914). 
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II. Kondensierte Systeme. 
Die Indazol-Gruppe. 


Die Orthokondensation von Benzol mit Pyrazol ergibt das in Formel I 
(s. u.) dargestellte System des Benzo-pyrazols, eines Analogons des 
Cumarons (S. 82), Thionaphthens (S. 131) und Indols (8. 213). In dieser 


H H H 


C C Cc 
a~ H HC7 \~C——CH HC~ \c-—_CH 
I) Bue i Z ge 38) i S gan) 93) HC é ks ‘ 
C NH a N . eee 
H 


Form entspricht der Bau des Systems vollkommen der gewdéhnlichen 
Formel des Indols, und es erscheint daher der Name ,,Indazol* dafir 
passend (vgl. 8. 354 die gleichartige Ableitung von Pyrazol aus Pyrrol). 

Durch Verschiebung einer Doppelbindung und eines Wasserstoff- 
atoms wird aus I die Formel II, welche der Indolenin-Formel (s. 8S. 217) 
gleicht. Dieser Atomgruppierung hat man die Bezeichnung? ,, Indiazen“ 
gegeben. 

Bei den ersten Untersuchungen iiber die Verbindungen, welche auf 
das hier in Rede stehende Zweikernsystem zuriickzufiihren sind, lernte 
man indessen vielfach Derivate kennen, fiir die sich nachweisen lieB, 
da8 sie die in der Pyrazol-Halfte befindliche substituierende Gruppe 
weder an das Kohlenstoffatom noch an das der Kondensationsstelle be- 
nachbarte Stickstoffatom gebunden enthalten, sondern vielmehr an das 
vom Benzolkern entferntere Stickstoffatom. Da nun dieses Stickstoff- 
atom in den Formeln I und II keinen Wasserstoff trigt, so erschienen 
beide Symbole ungeeignet fiir die Formulierung solcher Kérper, und 
man legte ihr das Symbol III zugrunde, welches eine tricyclische Kom- 
bination von einem Benzolring mit einem viergliedrigen und einem drei- 
gliedrigen stickstoffhaltigen Ringe darstellt. Zu diesem Ausweg ist 
man gezwungen, wenn man nicht etwa zu einer orthochinoiden For- 


mulierung: 
Cc 
ate C=CH_ 
HO. O==N~ ie 
Ni 
greifen will, fiir welche das Verhalten jener Stoffe durchaus keinen 
Anhalt bietet. 


Da man nun ferner zu der Ansicht kam, daB der Stammkérper 
der Gruppe in seiner Struktur den von der Formel III abzuleitenden 


1 Vgl. zu den Bezeichnungen: E. Fiscuer, Tarer, A. 227, 808 (1885). — Bam- 
BERGER, WeiveR, J. pr. [2| 58, 337 (1898). — Duvat, Bl. [4] 7, 917 (1910). 
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Derivaten analog sei, so belegte man das Symbol III mit dem Namen 
»lndazol“ und I mit dem Namen ,,Isindazol“. Heute kénnen die 
damaligen Schlu&folgerungen iiber die Struktur des Stammkérpers nicht 
mehr als bindend gelten. Man wird vielmehr die drei Formeln I, II 
und III als desmotrop betrachten! und es unentschieden lassen miissen, 
welcher von ihnen der Stammkérper, der bisher nur in einer Form be- 
kannt geworden ist, entspricht. 

Bei dieser Sachlage erscheint es auch nicht mehr zweckmiBig, die 
in der Literatur noch immer vielfach gebrauchte Bezeichnung ,,[sindazol“ 
tiberhaupt weiterzufiihren. Im Folgenden werden gema8 dem Be- 
Se Saat 


(4) 
or “ou (3) a) CH (3) 
(Goo ws (2) baw." @ pss (2) 
() NR 
(1) a) 
die Stellungsisomeren einfach als 1- und 2-Substitutions-Derivate des 
Indazols voneinander unterschieden. 
Als erste Verbindung, in welcher der Indazol-Ringschlu8 verwirklicht 
wurde, stellte Emm Fiscuer’ 1880 das innere Anhydrid der o-Hydrazino- 
benzoeséure (vgl. S. 435): co 


2 He NH—NH 


dar. Gemeinschaftlich mit Kuzen‘ entdeckte er dann bald darauf den 
Stammkiérper — das Indazol — selbst. 

Weder das Indazol selbst noch eines seiner zahlreich bekannt ge- 
wordenen Derivate hat bislang eine praktische Bedeutung gewonnen. 
Das Interesse, das man dieser Kérperklasse entgegenbringt, beruht 
hauptsichlich auf einer groBen Zahl von Bildungsproxessen, die zum Teil 
tiberraschend sind und in ihrer Gesamtheit zu dem Eindruck fiihren, daB 
der Indazol-Ring eine besonders gesuchte Atomgruppierung 
darstellt®. Alle diese Bildungsvorginge nehmen ihren Ausgang von 
- Benzol-Derivaten; die Angliederung des Pyrazol-Kerns wird nach einem 
der drei folgenden Schemas vollzogen: 


C= Cc Cc 
Ce Gt 
a) a b) |» c) ie 
a fee es | me Be 
DV ls ‘Aowass, vy. Mrrensore, B. 24, 2371 (1891). — Hanrzscu, B. 35, 


892 (1902). 

* Andere Bezifferungen: E. Fiscurr, Tarer, A. 227, 315 Anm. (1885). — Bam- 
BERGER, A. 305, 290 Anm. (1899). 

8 B. 13, 679 (1880). 4 A. 221, 264 (1883). 

5 Vgl.: V. Meyer, B. 22, 323 (1889). — Paat, B. 24, 960 (1891). — FREUNDLER, 
BI. [3] 31, 866 (1904). 


424 Bildung von Indaxol-Kérpern aus Hydraxino-, 


Das Schema a soll zum Ausdruck bringen, daB der RingschluB 
durch Verkniipfung einer am Benzolkern haftenden Zweistickstoff-Gruppe 
mit dem ersten Kohlenstoffatom einer orthostindigen Seitenkette erfolgt. 
Hierunter fallt die héchst eigentiimliche Reaktion, in welcher das Indazol 
zuerst von KE. Fiscuer und Kuzet (vgl. 8.423) erhalten wurde!: der Zer- 
fall der o-Hydrazino-zimtsiiure beim Erhitzen; gemaB der Gleichung: 


_/CH: CH: C0,H CH 


CH = C,H 
*“\NH-NH, *“\NH™ 


‘SN + OM; -CO,H (A) 


erfolgt hierbei Spaltung in Indazol und Essigsiiure. Noch in anderer 
Weise kann die o-Hydrazino-zimtsiure zum Indazol-RingschluB veranlaBt 
werden; schiittelt man ihre alkalische Lésung mit Luft, so wird sie fast 
glatt zu Indazolyl-(3)-essigsiure oxydiert?: 


CH:CH-00,H —O—CH,-CO,H 
& Sede ee N ike (B) 


= 2 = 


H 
a “\NH-NH, 


Weniger auffallig erscheint die Bildung von Indazol-Kérpern aus 
o-Hydrazino- bzw. o-Hydrazo-ketonen (auch o-Hydrazo-aldehyden und 
o-Hydrazo-carbonsiuren) der Benzol-Reihe durch Wasserabspaltung’, 
Z. Be 


CO.CH —C—CH 
CHK H,0 = CHK SN ©) 
NH-NH, NH 
60: CsHs =e 
CHC “move oan [De -CH,-CO-C,H,.  (D) 
NH-NH-0;H,- CO-C,H, re 


Sie tritt so leicht ein, da® z. B. im Falle der Gleichung D das Hydrazo- 
keton bei der Reduktion des entsprechenden Azoketons (mit Ammonium- 
hydrosulfid) gar nicht isoliert werden konnte, vielmehr statt seiner gleich 
der Indazol-Kérper erhalten wurde‘. 


Uberraschend wiederum ist der Ringschlu8 durch Eingriff einer 
Diazogruppe in eine orthostindige Methylgruppe, der von O. N. Wrrv, 
Né.itrve und Granpmovucin® zuerst am Beispiel des diazotierten m-Nitro- 
o-toluidins beobachtet wurde. Zersetzt man diese Diazoverbindung in 
saurer Lésung durch Erwarmen, so erfolgt nicht nur, wie iblich, 
Austausch der Diazogruppe gegen Hydroxyl unter Bildung von Nitro- 


' E. Fiscuer, Kuzexr, A. 221, 264, 276, 280 (1888). 

? KE. Fiscuer, Tare, A. 227, 324 (1885). 

* E. Fiscuzr, Tarer, A. 221, 305, 315 (1885). — Scuav, B. 26, 216 (1893). — 
Auwers, B. 29, 1257 (1896). — Freonpuer, Bl. [3] 31, 865, 871. 872 (1904). — 
Carrf, A. ch. [8] 19, 208 (1910). 

4 Canné, A. ch. [8] 19, 214 (1910). 5 B. 28, 3635 (1890). 
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kresol, sondern daneben entsteht-in gleicher oder sogar iiberwiegender 
Menge Nitro-indazol: 


2 ate 
| ae H,0 = | Eg ON, (E) 


0O,.N-\__J—N,-0H ox —NH 


Se 
Notrine! verfolgte diese Reaktion systematisch und fand, daB sie in 
saurer Lésung nur bei den Diazokérpern aus solchen orthomethylierten 
Aminen eintritt, welche im Benzol-Kern Nitrogruppen? oder Halogenatome 
enthalten; die Ausbeute an Indazol-Kérpern erreicht besonders hohe 
Betrage, wenn man die Diazokérper in Eisessig sich bei gewohnlicher 
Temperatur zersetzen laBt. Fehlt aber im Benzol-Kern NO, oder Halogen, 
so bildet sich in saurer Lésung keine Spur eines Indazols’. In neutraler 
Lésung dagegen entsteht auch aus diazotiertem o-Toluidin eine geringe 
Menge (ca. 3°/,) Indazol*. Bamprrcer® stellte fest, daB in alkalischer 
Lésung der Ringschlu8 bei o-methylierten Diazokérpern allgemein auch 
ohne Gegenwart von Nitrogruppen zustande kommt; der gebildete Indazol- 
Korper aber tritt sogleich gréBtenteils mit noch unverindertem Diazo- 
k6rper unter ,,Kuppelung“ (vgl. S. 428, Gleichung P) in Reaktion, so daB 
man ein Gemisch von wenig Indazol bzw. Indazol-Homologen mit iiber- 
wiegenden Mengen der zugehérigen Azoderivate erhalt, z. B.: 


na | “NE. 
Se J-N,-01 mh eee mae 
CH, CH, 
cE ea GaN GHACHY, 
und = —NH o 
CH, 


In recht glatter Weise lassen sich, wie Jacopson und Huser® fanden, die 
(den Diazoverbindungen nahestehenden) N-Nitroso-Derivate von acylierten 
orthomethylierten Arylaminen in Indazole verwandeln; sie spalten beim 
gelinden Krwirmen in einem geeigneten Lésungsmittel (besonders Benzol) 
das Acyl als Saure ab, indem der RingschluB eintritt, z. B. im ein- 
fachsten Falle: 
CH, CHS 
OL exo = Ae OH CHK Dk. 


(G) 


1 B. 37, 2556 (1904). 
-2 Vgl. auch: Zincoxe, A. 339, 205, 209, 224, 235 (1905). — Dovat, C. r, 154, 
180 (1912). 
3 Vgl.: O.N. Wirt, Noxtinc, Granpmovain, B. 23, 3644 (1890); 25, 3153 
(1892). — Gasriet, Sretzner, B. 29, 309 (1896). 
4 Nourine, B. 37, 2574 (1904). 
5 A. 305, 289, 306 (1899). ® B, 41, 660 (1908). 
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Um eine orthomethylierte Anilinbase in das entsprechende Indazol hier- 
nach umzuwandeln, braucht man sie also nur zu acylieren, dann zu nitro- 
sieren und das Acyl-nitrosamin in Benzol-Lésung zu erwarmen: 


| Sen seen NOS Me 
~ \NH, ~ NH. Ae oe NS ~ NH 


Im Zusammenhang damit ist die Bildung von Indazol (in nicht sehr betracht- 
licher Ausbeute) bei der Einwirkung von Essigsiureanhydrid auf o-Diazoamino- 
toluol! zu erwihnen, ferner die recht glatte Entstehung von 3-Cyan-indazol beim 
Diazotieren von o-Amino-benzyleyanid?*: 


CH,.CN ae //OH.ON 
H = HCl N 
Cy “\y, Cl Cc + *“\n > 


Unter das Schema a fallen endlich noch einige interessante, von 
FREUNDLER ausgefiihrte Reaktionen, bei denen in der 2-Stellung arylierte 
Indazol-Kérper sich aus Azoverbindungen bilden, welche in Nachbar- 
stellung zur Azogruppe eine Alkohol-, Aldehyd- oder Carboxyl-Gruppe 
enthalten®, So verliert der o-Benzolazo-benzylalkohol beim Erhitzen 
fiir sich oder glatter mit 50-prozentiger Schwefelsiure (bei 80°) Wasser, 
um in 2-Phenyl-indazol tiberzugehen: 


CH,-OH CH . 
CH N-CH, = H,0+ CH >N- Col - (I) 


Der o-Azobenzaldehyd verwandelt sich beim Erwarmen mit 10-prozentig. 
Schwefelsiure in 2-[o-Carboxy-phenyl]-indazol: 
CO-0OH 


CHO CHO C : 
— a 
O,H. at see ee BE Oe (K) 


Die o-Benzolazo-benzoesaure liefert bei der Behandlung mit Thionyl- 
chlorid (selbst unterhalb 0°) nicht ihr Chlorid, sondern durch dessen 
Umlagerung: 


~—COCI Cea es . 
Gao = kee N-C,H, (L) 


das 5-Chlor-Derivat des 2-Phenyl-3-oxy-indazols. 


1 Hevustger, B. 24, 4160 (1891). 

* Pscuorr, Horrs, B. 43, 2544, 2548 (1910). 

* Vgl.: Freunprer, C. r. 186, 1136 (1908); 137, 521, 988 (1903); 188, 1276, 
1425 (1904); 142, 1153 (1906); 148, 909 (1906); 149, 1135 (1909). BI. [3] 31, 9863, 
868 (1904); [4] 3, 134 (1908); [4] 9, 601, 735, 778 (1911). — Vgl. auch: Carré, C. r. 
140, 664 (1905); 143, 54 (1906). BI. [B j 35, 1275 (1906). — Bampercer, B, 44, 1967 
(1911). — P. Bertocinagnt Lenz, B. 45, 2085 Anm. (1912). 
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Nach Schema b (S. 423) erfolgt der Indazol-RingschluB bei der von 
Paau? entdeckten, merkwirdigen Bildung des 2-Phenyl-indazols durch 
Reduktion von N-o-Nitrobenzyl-anilin mit Zinn und Salzsaure: 


CH,-NH-C, 
C,H, << 2 eH, 


CH 
PS : 
NO, CH N-OG,Hs } ; (M) 


der ProzeB la8t sich auf viele Ahnliche Falle tibertragen. Durchsichtiger 
ist die von AuweErs und v. MeyvrenBure aufgefundene Umwandlung der 
orthoamidierten Oxime in 1-Acetyl-indazole durch ein mit Chlorwasser- 
stoff gesittigtes Gemisch von Hisessig mit Essigsiureanhydrid? (zur Kon- 
stitution der Produkte s. S. 430), z. B.: 
—CH = 
oC NS-OH + (C,H,0),0 = on SNS + C,H,0, + H,O. (N) 
NH, N-CO-CH, 

Vgl. ferner S. 430, Gleichung S die Bildung von 2-Oxy-indazol aus o-Azido- 
benzaldoxim. 

Das Schema ¢€ endlich ist in einigen Fallen verwirklicht worden, 
in denen Aryl-hydrazone von mehrfach nitrierten aromatischen Carbonyl- 
verbindungen unter dem EinfluB von Alkali eine orthostindige Nitro- 
gruppe als Alkalinitrit abspalten, wahrend an ihrer Stelle der Hydrazin- 
Stickstoff in den Benzol-Kern eingreift. In dieser Weise liefert z. B. das 
Phenylhydrazon des 2.6-Dinitro-benzaldehyds mit alkoholisch-waBriger 
Kalilauge bei gelinder Warme innerhalb einer Minute das 1-Phenyl- 
4-nitro-indazol?: . 


NO, CH NO; CH 
POA eS 
| cH.o.H, + SOH = ENO, + HO +| Lens (0) 
7, NBG ee, 
NO, N 
C.Hs 


Das erste Beispiel dieser héchst auffallenden Reaktion* wurde von 
V. Mryer® beobachtet. Sie ist nicht jeder Verallgemeinerung fahig; 
denn die Hydrazone des 2.4-Dinitro- und des 2.4.6-Trinitro-benzaldehyds 
werden von alkoholischem Kali nicht im Sinne obiger Gleichung verandert® 


Uber das Verhalten der Indazol-Kérper l48t sich wenig von all- 
gemeiner Geltung sagen. Sie lassen sich in Schwermetall-, Alkyl- und 
Acyl-Derivate iiberfiihren, in denen das an Stelle von Wasserstoff ein- 


1B. 24, 959 (1891). — S. auch Paat, Frirzweiter, B. 25, 3590 (1892). 

2 Auwers, v. Meyensure, B. 24, 2370 (1891). — Biscarer, B. 26, 1901 (1893). 
— Auvwers, B. 29, 1261 (1896). — Bamsrrcer, Weiter, J. pr. [2] 58, 335 (1898). 

3 Reicu, Garaarnian, B. 46, 2380 (1913). 

4 Vgl. auch Borscur, B. 42, 610 (1909). 


5 B. 22, 318 (1889). — Vgl. auch Dirrricn, V Meyer, A, 264, 131ff. (1891). 


® Reicu, Gaicaiian, B. 46, 2381 Anm. (1913). 
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getretene Metallatom, Alkyl oder Acyl an Stickstoff gebunden ist. Der 
Substitution an dem Kohlenstoffatom der Pyrazol-Hialfte unterliegen sie 
leicht bei der Kuppelung mit Diazokérpern in alkalischer (nicht in 
essigsaurer) Lésung}, z. B.: . 
H -_ 0-N6.H, 
and SN 4° HON, GsH, =~ Hz0sk OH ON - () 
(vgl. S. 149, 180, 243 das analoge Verhalten der Pyrrole und gewisser 
Indole, S,356—357 das abweichende Verhalten der einkernigen Pyrazole). 
Der stickstoffaltige Ring des Indazol-Systems erweist sich im all- 
gemeinen als sehr bestindig. Bei Gegenwart gewisser Substituenten 
aber wurden auch sehr leichte Ringsprengunger beobachtet (vgl. S. 430 
Gleichung R, S. 435 Z). Die in 2-Stellung arylierten Indazol-Kérper 
liefern bei der Oxydation unter Ringspaltung Azo-carbonsiuren, z. B.: 


“00,8 


CH 
SS soe 
CH DN s C,H, = CoH -N. CoH. 3 


(Q) 


Das Indazol? (Benzo-pyrazol) OH N — zur Struktur 


s. S.422—423 — wird am leichtesten aus N-Nitroso-benz-o-toluidid CH,- 
C,H,-N(NO).CO-C,H, durch Stehenlassen in Benzol-Lésung gewonnen, 
wobei Spaltung dieses nitrosierten Amids in Indazol und Benzoesaure 
erfolgt (vgl. S.425—426 die Formelreihen G und H). Indazol krystallisiert 
aus heiBem Wasser in farblosen Nadeln, schmilzt bei 146-5°, sublimiert 
sehr rasch schon auf dem Wasserbade, siedet ganz unzersetzt unter 
743 mm Druck bei 269—270° (korr.), verfliichtigt sich mit Wasser- 
dimpfen und verbreitet beim Erhitzen einen charakteristischen siiBlichen 
Geruch. In heiBem Wasser, Alkohol und Ather ist es leicht léslich, in 
kaltem Wasser und in Alkalien schwer. Das salzsaure Salz list sich 
in Wasser sehr leicht, wird aber von viel Wasser hydrolysiert; immerhin 
wird aus 12-prozentiger Salzsiure das Indazol durch Wasserdampf nur 
spurenweise abgetrieben. Mit alkoholisch-ammoniakalischer Silberlésung 
gibt Indazol die Silberverbindung C,H,N,Ag als weiBen Niederschlag. 
Beim Erhitzen mit 20-prozentiger Schwefelsiure auf 250° im Rohr bleibt 
es unverandert. Auch gegen Reduktionsmittel ist es sehr widerstands- 
fabig; weder durch Kintragen von Natrium in die kochende amylalko- 


’ Bampercer, A. 305, 298 (1899). 

> E. Fiscner, Kuzec, A. 221, 276, 280 (1883). — E. Fiscuer, Tarer, A. 227, 308 
(1885). — O. N. Wirt, Nétrine, Granpmovain, B. 23, 3642 (1890); 25, 3158 (1892). 
— Heuvster, B. 24, 4160 (1891). — Extaspere, Friepiinper, B. 25, 1754 (1892), — 
Scuap, B. 26, 217 (1893). — Bamseraer, A. 305, 340 (1899). — E. Fiscner, SEurrerr, 
B. 34, 795 (1901). — Niéxine, B. 37, 2574 (1904). — Bamsercer, Wixor, B. 39, 
4278, 4284 (1906). — Jacosson, Huser, B, 41, 662, 668 (1908). 
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holische Lésung, noch durch Erhitzen mit Jodwasserstoffsiure und 
Phosphor auf 250° wird es verandert. Empfindlicher ist es gegen Oxy- 
dationsmittel; zwar wird es von kochender Frsrinescher Lésung nicht 
angegriffen, durch Kaliumpermanganat in alkalischer Lésung aber voll- 
standig verbrannt. 


NV-Derivate des Indazols. Wenn man das Indazol mit Alkyl- 
jodiden erwirmt, so erhalt man seine 2-Alkyl-Derivate’. Das 2-Methyl- 


: : VN ae : 
indazol CoH DN: CH, krystallisiert aus heiBem Wasser in glin- 


zenden Blattern und schmilzt bei 35°. 

Die Stellung des Alkyls ergibt sich aus den folgenden Tatsachen*. Wenn 
man o-Athylamino-acetophenon (Formel I, s. u.) in sein Nitrosamin iiberféhrt und 
dieses Nitrosamin (II) red iziert, so erhailt man (analog Gleichung C auf S. 424) in- 
folge von Wasserabspaltung aus dem Hydrazin III ein Methyl-athyl-indazol, das 
‘auf Grund dieser Bildung die Struktur IV besitzen muB: 


CO-CH CO-CH. 
: OH CH ; y CoH 0x0) CH ; 
SSNS NS axe [atts 


CO-CH C.—CH, 
Ill) O,8,4 : CEN) CHK SN 

NN (NH,): C,H NZC,H, 
- Wenn man andererseits 3-Methyl-indazol (V) mit Athyljodid erhitzt, so gelangt 
man zu einem anderen Methyl-athyl-indazol, fiir welches mithin die 1-Stellung des 
eingetretenen Alkyls ausgeschlossen und die Annahme der 2-Stellung gema8 VI 
geboten erscheint: 

—C— CH, 


C—CH 
V) HK DN YD OK LDN GH. 


CH, 
Das 2-Phenyl-indazol® CHK DN: C,H,, dessen interessante 


Bildungen aus Benzolazo-benzylalkohol und aus o-Nitrobenzy]-anilin schon 
S. 426 und 427 (Formelreihe I und M) mitgeteilt wurden, krystallisiert aus 
Alkohol in farblosen Nadeln, schmilzt bei 83—84°, siedet unzersetzt 
bei 844—345° (unkorr.), lést sich in konzentrierten Mineralsiuren und 
wird durch Wasser daraus gefallt. Im Gegensatz zum Indazol selbst 
(vgl. oben) wird es durch Natrium in warmer alkobolischer Liésung 
reduziert; man erhalt hierbei das 2-Phenyl-indazol-dihydrid 


CH, i ae tien 
CH oN CoHs das durch Kisenchlorid wieder quantitativ zu Phenyl- 


1. Fiscner, Tarer, A. 227, 313 (1885). — Scnap, B. 26, 218 (1898). 

2 KE. Fiscuer, Tarer, A. 227, 321, 335 (1885). 

§ Paar, Krecxe, B. 23, 2640 (1890). — Paat, B. 24, 959, 3059 (1891). — Paat, 
Licker, B. 27, 47 (1894). — Buscu, B. 27, 2899 (1894). — Frevnpier, Bl. [8] 29, 
742 (1903); 33, 80 (1905); [4] 9, 781 (1911). 
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indazol zuriickoxydiert wird. Durch Chromsiure in Hisessig wird das 
Phenyl-indazol zu o-Benzolazo-benzoesiure oxydiert (s. Formelreihe Q 
auf S. 428). 

N-Nitroso-indazol’ fallt aus der sauren Lésung des Indazols durch Natrium- 
nitrit als gelber Niederschlag, krystallisiert aus Ligroin in goldgelben Nadeln, 
schmilzt bei 73—74° und gibt mit Phenol und Schwefelséure die Nitroso-Reaktion 
(vgl. Bd. I, Tl. I, S.358—359). Da die Substanz nicht die Eigenschaften einer 
O-Nitroso-Verbindung hat (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 399; Bd.I, Tl. II, S. 219), da sie 
ferner verschieden von dem an indiazen ereark oxim, s. S. 435) ist, so muB 


ihr eine der Formeln O©,H, N(NO) CESS oder C ree ASSN. -NO zukommen. 

1-Acetyl-indazol? wird ans o-Amino-benzaldoxim durch Behandlung 
mit LHisessig, Kssigsiureanhydrid und Chlorwasserstoff erhalten (vg). 
S. 427 in Gleichung N einen analogen Fall), bildet farblose Nidelchen 
und ist leicht léslich in Wasser. Bei langerem Stehen mit verdiinnter 
Natronlauge wird es verseift und zugleich wieder zum o-Amino-benz- 
aldoxim aufgespalten: 


CH ' A: N-OH 
C,H, SN + 2H,0 = 0,4 + HO-CO-CH,. (R) 
N-CO-CH, \NH, 


Die 1-Stellung des Acetyls in dieser Verbindung ergibt sich daraus, da8 ihr 
in analoger Reaktion® nach Gleichung N (S. 427) entstehendes 3-Methyl-Homologes 
CO-CH, 
“NNH-CO-CH, 
freiem Hydroxylamin gewonnen werden kann‘, also gemaS VII (s. u.) konstituiert 
ist. Auch dieses Homologe wird durch verdiinntes Alkali aufgespalten (zum Oxim 
des Amino-acetophenons). Verschieden von ihm aber ist das isomere Acetylierungs- 
produkt des 3-Methyl-indazols (S. 431); es wird unter den gleichen Bedingungen 
ohne Ringspaltung wieder zum 38-Methyl-indazol verseift. Diesem Acetylierungs- 

produkt ist demnach die Formel VIII mit 2-Stellung des Acyls zuzuerteilen: 


auch aus o-Acetamino-acétophenon C,H. ‘durch Einwirkung von 


VII) OH. wet ih) Eee 
4 NCO: CH ’ jd A one ee 


2-(N-)Oxy-indazol® entsteht neben anderen Substanzen als Haupt- 
produkt, wenn man eine Natronlésung des o-Azido-benzaldoxims einige 
Zeit im Sieden erhilt: 
ore 7 
= N, + C,H N-OH. S 
oH, 2+ Oy Se (S) 


8 


Es krystallisiert aus Wasser in weifen Nadeln, schmilzt bei 189—-139-5° 
zu einer roten Fliissigkeit und lést sich leicht in siedendem, recht 


1 K. Fiscuer, Taret, A. 22'7, 310 (1885). 

2 Auwers, B. 29, 1255, 1261 (1896). 

3 Auwers, vy. Mevensure, B. 24, 2370 (1891). 

* Biscuter, B. 26, 1902 (1898). 

5 BaMBERGER, Destene B. 35, 1885, 1891 (1902). 
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schwer in kaltem Wasser, sehr kicht in Alkokol, ziemlich schwer in 
Ather. Es zeigt stark ausgepragten Saurecharakter; sogar von Bicar- 
bonat-Lésung wird es ganz leicht aufgenommen. LEisenchlorid erzeugt 
in der mit ganz wenig Natron versetzten Lésung eine dunkel violett- 
braune Farbung, die in Ather als hell rotbraune Farbung iibergeht. 
Durch schwache Reduktionsmittel wird das N-Oxy-indazol in Indazol 
tibergefihrt. 

Homologe des Indazols'. 3-Methy]l-indazol — eine Bildung s. in Gleichung C 
auf S. 424 — schmilzt bei 113° und siedet unter 786 mm Druck bei 280—281° 
(korr.); tiber N-Athylierung s. S. 429. — 5-Methyl-indazol schmilzt bei 116—117° 
und siedet unter 747mm Druck bei 293—294° (korr.). — 7-Methyl-indazol 
schmilzt bei 138° und besitzt in der Kalte schwach jodoformahnlichen Geruch; mit 
Wasserdimpfen ist es unter Verbreitung eines phenolihnlichen Geruchs ple oe — 
5.7-Dimethyl-indazol schmilzt bei 133—184°. 

Indazol-tetrahydrid-(4.5.6.7)? (Cy clohexano-pyrazol) — Formel XI, s. u. — 
erhalt man, wenn man 2-Oxymethylen-cyclohexanon (IX), mit Semicarbazid reagieren 
la8t und das Reaktionsprodukt (X) mit verdiinnter Schwefelsiure kocht: 


CH,-CH,-C: CH-OH 


IX =F 
CH, - CH,- co 
CH, -CH,-C: CH. CH, -CH, :C: CH 
39) Fie eee a) : “PN: CONE, oder SN 


CH,-CH,-C:N- OH,-CH,-C-N-CO-NH, 
CH,-CH,-C: CH CH,-CH,-C- CH, 
xp : NH oder SN, 

CH,-CH,-C: N— CH,-CH, -C-NH 


Es schmilzt bei 84° und verbindet sich mit Sduren zu wasserbestindigen Salzen. 
Unter den Halogen-Derivaten des Indazols sei das 3-Chlor-in- 

dazol® genannt, das aus dem Anhydrid der o-Hydrazino-benzoesaure 

(s. S. 485) durch Erhitzen mit Phosphoroxychlorid bereitet werden kann: 


CCl 
BE SS 
C,H, oe OSS NH ee aU, He yD: (T) 


Es Ee atisiod aus Ligroin in langen weiBen Nadeln, schmilzt bei 


_ 1 Vgl.: E. Fiscner, Tarer, A. 227, 315 (1885). — A vers, v. Mevensure, B. 
24, 2375, 2379 (1891). — Scuap, B. 26, 219 (1893). — Gasrrez, Sretzner, B. 29, 
803 (1896). — Bamsercer, A. 305, 310, 363 (1899). — Jacozson, Huser, B. 41, 666, 
667 (1908). 

Uber 3-(C-)Phenyl-indazol und sein 2-(N-)Oxy-Derivat s: Auwzrs, B. 
29, 1257ff. (1896). 

2 Wattacn, A. 329, 118 (1903):-— Homologe: Wattacn, A. 329, 120, 123; 
124 (1903). 

Abkémmlinge: Drecxmann, A. 317, 45, 102, 104 (1901). — Rasz, A. 332, 16 
(1904). — Drecxmann, Stein, B. 37, 3383 (1904). — Kérz, L. Hessz, A. 342, 322 
(1905). — E. Bauer, A. ch. [9] 1, 421 ff. (1914). — Vgl. auch Curtis, Kenner, Soc. 
105, 286, 289 (1914). 

8 Bampercer, A. 305, 356 (1899). — E. Fiscuer, Seurrert, B. 34, 795 (1901). 
— E. Fiscuer, Brocumann, B. 35, 2318 (1902). 
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148° und ist in kaltem Wasser schwer, in kochendem ziemlich leicht 
léslich. Es besitzt ausgesprochen saure Eigenschaften; denn es wird 
von kalten verdinnten Atzlaugen aufgenommen. Andererseits lést es 
sich in konzentrierten Mineralséuren, wird aber daraus durch Wasser 
gefallt. Das Halogen ist sehr fest gebunden; selbst durch Schmelzen ~ 
mit Atzkali und wenig Wasser wird nach 10 Minuten bei 250° nur 
wenig Chlor abgeschieden. Doch wird durch Zinkstaub bei der Lésung 
in konz. Salzsiure leicht Entchlorung zu Indazol bewirkt. 

6-Nitro-indazol! — Bildung s. in Gleichung E auf S, 425 — stellt weiBe 
Nadeln dar, schmilzt bei. 181° und lést sich leicht in Alkalien mit gelbroter Farbe. 
Es wird durch Schwefelammonium in siedendem Alkohol zum _ entsprechenden 
Amino-indazol reduziert, wihrend bei einigen anderen Nitrokérpern der Indazol- 
Reihe eine héchst auffillige Resistenz der Nitrogruppe gegeniiber allen Reduktions- 
mitteln beobachtet worden ist’. ; 

Unter den Substitutionsprodukten der Indazole sind die von Bam- 
BERGER? entdeckten und ausfihrlich untersuchten 3-Amino-indazole 
besonders interessant. Sie werden aus den gemiB Formelreihe F (auf 
S. 425) entstehenden Azoderivaten durch Reduktion mit Schwefelammo- 
nium erhalten, z. B.: _ 


—C. N: N-C,H,(CH;) 
(CHOC SN 48H, 


NH, 
= ORC Kn Ns + H,N-O,H,(CH,),;  (U) 


das einfachste Glied dieser Klasse entsteht ferner bei der Reduktion 
von diazotiertem o-Amino-benzonitril* durch Umlagerung des hierbei zu 
erwartenden o-Hydrazino-benzonitrils: 


CHe Z se Vv 
*“\NH-NH, H ee 


Hochst eigenartig ist ihr Verhalten bei der Oxydation. In alkalischer 
Lésung werden sie schon durch den Sauerstoff der Luft bei gewohn- 
licher Temperatur quantitativ zu den entsprechenden 3-Azo-indazolen 
oxydiert: 


NH, Shaye 
CK ON #20=G1KC > SN NC SCH. + 2H,0;  (W) 


t« 


1 0. N. Wrrr, Néurine, Granpmovain, B. 23, 3636 (1890); 25, 3149 (1892). — 
Micaet, Granpmovain, B. 26, 2349 (1893). — Noumea, B. 37, 2577 (1904). 

? Vgl.: Drrrricu, V. Meyer, A. 264, 131 (1891). — Rercu, Garcaruian, B. 46, 
2381 (1913). . 

* Bamseraer, A. 305, 294, 301, 319, 335, 344, 366 (1899). — Bampercer, 
Wut, B. 39, 4276 (1906). 

“ Reissert, Grose, B. 42, 3716 (1909). 
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saure Oxydationsmittel bewirken dagegen eine Ringerweiterung zu Oxy- 
phentriazinen: 


C—OH 
AS oo pa 
| | ee BOF | N (X) 
ee NL a 


Im iibrigen thneln sie den Arylaminen (vgl. unten die Diazotierbarkeit), 
zeigen aber mit Chloroform und Alkali nicht die Isonitril-Reaktion. — Das 
3-Amino-indazol krystallisiert in groBen silberweiBen Blattern, schmilzt 
bei 153—154° und lést sich ziemlich leicht in Wasser; durch mehr- 
stiindiges Erhitzen mit verdiinnter Salzsaure auf 150° wird es nicht 
merkbar verindert. In siedendem Alkohol mit Natrium behandelt, 
spaltet es sich in Ammoniak und Indazol. 

Das 2-Azo-indazol', dessen Bildung eben durch Gleichung W erlaiutert worden 
ist, stellt dunkel bordeauxrote Nadelchen mit griinem Flaichenschimmer dar, schmilzt 
bei ca. 230° und ist in Wasser sehr wenig, in verdiinnten Mineralsduren mit tiefroter 
Farbe leicht léslich. Beim Sieden mit Anilin geht es in 3-Benzolazo-indazol iiber, 
das auch gem4f Gleichung P (auf S. 428) durch Kuppelung von Indazol mit Diazo- 
benzol entsteht?, bei 190-5—192-5° schmilzt und sich in konzentrierter Salz- 
siure mit himbeerroter. Farbe lést, aber aus dieser Losung durch Wasser wieder 
gefallt wird. 

Die 3-Amino-indazole zeigen ein sehr eigenartiges Verhalten bei 
der Diazotierung*. Behandelt man sie in stark saurer Lésung mit 
Natriumnitrit, so resultieren klare Lésungen von kuppelungsfahigen 
Diazoniumsalzen; vermeidet man aber bei der Diazotierung einen allzu 
groBen Uberschu8 von Mineralsiure, so fallen gelbe bis braune, amorphe 
Niederschlage aus, welche die Zusammensetzung von Diazohydroxyden, 

C-N,-OH 
wie C,H, SN , besitzen und mit alkalischen Lésungen von Phenolen 
“\WH 
-bei der Kuppelung ganz andere Farbnuancen ergeben, als wenn sie 
zuvor durch Mineralsiiuren oder durch warme Atzalkalien in Liésung 
gebracht sind. Die Diazohydroxyde lésen sich in kalten verdiinnten 
Alkalien kaum, beim Erwirmen rasch auf. Beim kurzen Aufkochen 
mit Wasser spalten sie, wihrend sie zum Teil weitergehenden Zer- 
setzung.prozessen anheimfallen, 1 Mol. Wasser ab und gehen in ,,Indazol- 
triazolene“ (s. S.433) iiber; zu den gleichen Umwandlungsprodukten gelangt 
man, wenn man die Diazohydroxyde in verdiinnter Salzsdure lést (was 
nicht momentan, sondern erst im Verlaufe einiger Minuten erfolgt) und 
dann Kaliumacetat hinzufiigt. Fir diese Anhydroprodukte kommen 
wohl dhnliche Formulierungen in, Betracht, wie fiir die Diazo-pyrrole 


1 Bampereer, Wirt, B. 39, 4279 (1906). 
? Bampercer, A. 305, 298, 343 (1899). 
® Bampercer, A. 305, 294, 301, 327, 351, 369 (1899). B. 32, 1778 (1899). — 
Hanrzscu, B. 35, 891 (1902). 
MryER-JACOBSON, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 28 (November 1915) 
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und Diazo-indole (vgl. S. 209, 243, 327—828), also beim einfachsten 
Beispiel: 
¢—— N C——-N o< 
ek N vf 
cud Sn ol, ond NNN, ows aap ey 
pak eG, y, 


Ihr Entdecker (BamperceR) bevorzugte die zweite Formel, nach der 
ihr Ringsystem aus einem Indazol-Kern und einem_,,Triazolen“-Kern 
CH,—N 
-  -. kondensiert wire, und nannte sie ,,Indazol-triazolene’. Es 
NH—N 
sind wohlkrystallisierte, gut haltbare Substanzen, die sich sogar aus 
siedendem Wasser bei nicht zu langer Berihrung umkrystallisieren 
und — wenn auch unter partieller Zersetzung — mit Wasserdampf 
destillieren lassen; sehr’empfindlich sind sie indessen gegen Atzlaugen. 
Sie kuppeln sowohl in saurer, wie in neutraler und alkalischer Lésung 
mit Phenolen momentan, zuweilen unter erbeblicher Warmeentwickelung. 
Von Mineralsiuren werden sie sofort zu Lésungen aufgenommen, welche 
C-N,-Cl 
wohl Diazoniumsalze, wie CoH SN, enthalten. Das einfachste 
NH 


Indazol-triazolen C,H,N, (3-Diazo-indiazen) — s. 0. die Struktur- 
formeln — bildet hell goldgelbe Nadeln, schmilzt bei 105-5—106°, lést 
sich leicht in den meisten organischen Solvenzien und entfarbt nicht 
itherische Jodlésung (vgl. dazu Bd. I, Tl. I, S. 389; Bd. I, Tl. Il, S. 804, 
Gleichung e); das aus ihm durch Chlorwasserstoff entstehende Hydro- 
chlorid ist in festem Zustand fast farblos, lést sich aber in Wasser mit 
gelber Farbe auf und gibt beim Erwirmen mit Alkohol unter Ent- 
wickelung von Stickstoff Indazol. In der stark salzsauren Lisung be- 
wirkt Kupferpulver sofortige Stickstoff-Entwickelung und Bildung von 
3-Chlor-indazol (S. 431). 

Unter den Oxy-Derivaten der Indazol-Gruppe — iiber Bildung von 3-Oxy- 
Derivaten s. Gleichung L auf S. 426 — sei das 6-Oxy-indazol erwihnt, das aus 
dem 6-Nitro-indazol (S. 432) durch Reduzieren, Diazotieren und Verkochen ge- 


wonnen wird’, Es ist neuerdings unter dem Gesichtspunkt des Vergleichs mit 
dem $-Naphthol: 


CH CH 
to ~~SCH 
HO | N : 6-Oxy-indazol, 3) e : 6-Naphthol 
ar ee : Sere ease 
NH CH 


niher untersucht worden?. 


Von der Indiazen-Formel des Indazols (vgl. S. 422) l4Bt sich ein 


Oxo-Derivat OH N ableiten, das man Indiazon nennen kann. 


+O. N. Wirr, Néxrine, Granpmovain, B. 23, 3642 (1890); 25, 3152 (1892). 
2 Fares, A. 404, 51, 81 (1914). 
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Oxime von Indiazonen! bilden sich allgemein beim Diazotieren von 
o-Amino-Derivaten der aromatischen Aldoxime, z. B.: 


(/SE:N- OH C:N-OH 
CoH + HNO, = C,H, >N + 2H,0; (¥Y) 
NH, N 


sie zeigen die interessante Kigentiimlichkeit, durch Atzlaugen (auch 
schon durch siedendes Wasser) zu o-Azido-aldehyden umgelagert zu 
werden: 


va :N-OH CHO 
ion aa &. A < . (Z) 


3 


Das einfachste Indiazon-oxim (3-Isonitroso-indiazen), das in obigen 
Formelreihen als Beispiel benutzt wurde, krystallisiert aus Alkohol in 
diamantglanzenden goldgelben Nadeln und schmilzt bei 160° (korr.) unter 
Braunung und Gasentwickelung. 


3-0xo-indiazen-dihydrid-(1.2) (Indazolon) ist das innere Anhydrid der 
o-Hydrazino-ben oesiure’, das aus dieser Séure durch Erhitzen erhalten wird, 
farblose Krystalle bildet, in Alkohol und Ather ziemlich schwer léslich ist, von 
Alkalien leicht aufgenommen wird und durch Phosphoroxychlorid in 3-Chlor-indazol 
tibergefiihrt werden kann (vgl. S. 431). Es entsteht auch durch langeres Erhitzen 
von Salicylsiure-hydrazid auf héhere Temperatur: 


CO. NH-NH co 
C,H Son 3 P= HO + CoH NE: 


Derivate des 3.3’-Spiro-bis-indiazens ° (Endo-bisazo-diphenylmethan): 


ee. at 
CHa Neon yy Coe 


wurden von Duvat aus den Bis-diazoniumsalzen von solehen Abkémmlingen des 
o,0’- Diamino-diphenylmethans gewonnen, welche in den Benzolkernen negative 
Substituenten enthalten, z. B.: 


es 
C,H,0-CO- Oi e ain , _>CsHy:CO-0C,H, — 2HCl 


——C 


= C,H; O- Co. C,H — aN NO OH: CO-OC,H; 5 


os ae 
NEN 


' Bampercer, Weer, J. pr. [2] 58, 336, 349 (1898). — Bamsercer, Ep. Demurn, 
B. 34, 1309 (1901). — Sumuzzanv, C. 1908, I, 31. 

2 E. Fiscuer, B. 13, 681 (1880). A. 212, 333 (1882). — Kuierisen, B. 27, 2555 
(1894). — E. Fiscazr, Szurrert, B. 34, 795 (1901). — Franzen, Eicuurr, J. pr. [2] 
78, 157, 161 (1908). — Vgl. auch: Txope, J. pr. [2] 69, 94 (1904). — Kennuzr, Soc. 
105, 2719, 2724, 2732 (1914). 

1-Phenyl-Derivat: A. Kénie, Reissrert, B. 32, 783, 787 (1899). — Nitrier- 
tes 2-Phenyl-Derivat: Rurs, B. 30, 1100 (1897). 

8 Duvat, Bl. [4] 7, 852, 915 (1910). C. r. 154, 780 (1912). — Mascaretu, 
Toscu, G. 42, I, 625 (1912), — P. Eurticu, H. Bauer, B. 48, 503 (1915). 

28* 
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die Reaktion ist analog den S. 425 (Gleichung E) besprochenen Bildungsprozessen 
von einfachen Indazol-Kérpern aus diazotierten orthomethylierten Anilinbasen. Es 
sind gelbe, krystallisierbare, hochschmelzende und schwer lésliche Substanzen. Beim 
Erhitzen mit starker Schwefelsiiure wird die Halfte des Stickstoffs unter Offnung 
des einen Indazol-Rings abgespalten, wihrend der andere Indazol-Ring erhalten 
bleibt, z. B.: 


GC 
CH,-CO-CHs ees n_CsHsCO-CH, + H,0 


SSE ee 0) Bae ee 
= CH,-CO-C,Hj.< 


ex HO ee €O-CH, + 


Weitere kondensierte Pyrazol-Systeme. 


AuBer dem Indazol hat kein anderes kondensiertes Pyrazol-System 
Durcharbeitung zu einer gréBeren Verbindungsgruppe gefunden. Doch 
sind eine ganze Anzahl verschiedenartiger Kombinationen oo 
in einzelnen Vertretern verwirklicht worden. 


Auf analogem Wege, wie das Cyclohexano-pyrazol (S. 431), wurden rae 
pentano-pyrazol' (Formel J, s. u.), Cycloheptano-pyrazol? (II) und Camphano- 
pyrazol® (Campherpyrazol) (III) bereitet: 


| CH, -C-CH CH, -CH,-C- CH 
1) CH, eS) ro eed | Share 9: a SSN 
) CHson cnn) OB on, .cH,.6-NHO 
II) | C(CH,). \y. 


CH,—C(CH,)—C- NH 


Derivate eines 8,8’-Naphtho-pyrazols* ([V) wurden durch Einwirkung von Di- 
azomethan auf «-Naphthochinon und auf Naphthazarin erhalten® (vgl. S. 437 die 


CH\.c_ cH CH 
co C= oF 
Iv) Gud VSO a, 
\cHC—NH ia ea SS 
Aj xa 
ee : 
=~ 


Reaktion zwischen Benzochinon und Diazomethan). Auch Abkémmlinge des Indeno- 
pyrazols® V sind bekannt. ,Pyrazol-anthron“’ (VI) entsteht beim Erhitzen von 


* Watracu, A. 329, 109, 116 (1903). — Derivate: Dieckmann, A. 317, 60 
(1901). — Korz, A. 350, 237 (1906). — Kisungr, C. 1912, II, 1925. 

* Watracu, A. 329, 129 (1903). — Vgl. auch Bucuner, B. 37, 933, 937 (1904). 

* Watracn, A. 329, 130 (1903). — Carbonsiure: Tinate, Ropixson, Am. 
36, 230, 237, 240, 244, 259, 272, 279, 285 (1906). — Campho-pyrazolon-Derivate: 
Waut, B. 32, 1987 (1899). 

£Viek sack O. N. Wirt, Braun, B. 47, 3225 (1914). 

® y. Pecumann, Seer, B. 32, 2292 (1899). 

* Rusemann, Soc. 101, 1736 (1912). — Runemann, Levy, Soc. 101, 2545, 
2548 (1912). 7 Méuzav, B. 45, 2239, 2247 (182 2). 
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1- one cpitheachiges mit Anilin (und etwas salzsaurem Anilin) auf 150°; es 
krystallisiert aus Nitrobenzol in griinlich gelben Nadeln und schmilzt bei 277—278°. 

Linen Benxol-Kern in Kondensation mit xwei voneinander isolierten Pyraxol- 
Kernen nimmt man in dem farblosen, in Alkali léslichen, in den gewdhnlichen 
organischen Solvenzien unléslichen Stoff an, der aus Benzochinon ‘durch Diazo- 
methan in Ather entsteht!: 


CH-CO-CH 
+ 2CH,N 
CH-CO-CH Ate 
CH -CH-CO-CH- CH CH -CH-CO-CH-NH 
Le SSN oder NZ s 


\NH-CH-CO-CH-NH7 \NH-CH-CO-CH:- cH’: 
(bzw. desmotrope Formen) 


Auch auf anderen Wegen sind Derivate von Benzo-dipyrazolen erhalten worden’. 

Zwer Pyraxol-Kerne direkt miteinander kondensiert finden wir in der Ver- 
bindung, die aus 1-Phenyl-3-methyl-4-benzoyl-5-chlor-pyrazol quantitativ durch Er- 
hitzen mit Hydrazin-hydrat auf 180—200° entsteht?: 


GH, Cs 0 C070,8;" <8, N 
N-N(C,H,):C-Cl HN 
CC 0 oe 
= H,0:+HCl-+ 


N: N(C,H,)*C-NH-N 


Sie erscheint als Methyl-diphenyl-Derivat eines Pyrazo-pyrazols (.,Bipyrazol") 
der Formel VII. Dieser noch unbekannte Stammk6rper, sowie der isomere* der 


NH 
BN, 
Wh ee pepe AG aU ON 
D8 use or ateg an ies NA SOS": OH 
ee eas See 
NH NH : NH 


Formel VIII, kénnen als wahre .,Naphthaline der Pyrazol-Reihe“ bezeichnet werden, 
da in ihren Formeln zwei Pyrazol-Kerne derart miteinander kondensiert sind, daB 
ihnen zwei benachbarte Kohlenstoffatome gemeinsam sind. 

In hydrierter Form kénnen aber Pyrazol-Kerne auch auf solche Art kondensiert 
sein, daB die Stickstoff-Atome die gemeinsamen Ringglieder sind. Die Formel IX 
wiirde ein einfaches Beispiel hierfiir sein. Realisiert ist dieses System in weiterer 


CH, —N— CH, co—N—c0 
| ‘ rf 
ix) ds NCH X) A AN gt 
SZ 
Sa GH 


1 y, Pecumann, Seez, B. 32, 2295 (1899). 
2 Vgl.: y. Rornensure, B. 27, 471 (1894). — Dieckmann, Kron, B. 41, 1272 
(1908). — Borscus, Baur, A. 402, 105 (1914). 

’ Uber ein System aus Bicyclo-(1.3.5]-nonan und xwei Pyraxol-hernen s. MEER- 
WEIN, Scniirmann, A. 398, 230, 231 (1913). — Uber Kondensation von einem 
Anthracen- mit xwer Pyraxol-Kernen g. Bayer & Co., D.R.P. 171 293 (C. 1906, I, 386). 

8 Micuaeuis, Fr. Benner, B. 36, 523 (1903). 
4 Uber Derivate s.: v. Roruensure, B. 26, 2057 (1893). — Sroiz, B. 41, 
3851 (1908). 
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Kondensation mit einem Benzol-Kern, némlich in der Verbindung X — ,,Benzo- 
methyl-bispyrazolon* —, welche aus 1-[o-Carboxy-phenyl]-5-methyl-3-chlor-pyrazol 
beim Erhitzen im luftverdiinnten Raume entsteht: 


00-08 Nee 00h as C0 Seas a 
C,H,—N- C(CH,) : CH C,H,-N-C(CH,) : C 


sie stellt gelbe Blattchen dar, schmilzt bei 265° und lést sich in Alkalien unter 
Bildung von Salzen des 1-[o-Carboxy-phenyl]-5-methyl-pyrazolons-(3) auf, das — im 
freiem Zustand iiber seinen Schmelzpunkt erhitzt — wieder in Benzo-methyl-bis- 
pyrazolon (sein Lactam) zuriickgefiihrt wird’. 

Endlich ist noch die Kondensation von Pulactl Konan mit anderen hetero- 


cyclischen Kernen, die im System dieses Lehrbuchs vorausgegangen sind, zu er- 
\ 


2 
‘SCH 
bieten die Formeln der Azi-pyrazole®, von denen ein Vertreter S. 402 als Oxy- 
datiousprodukt des 1-Phenyl-3-methyl-5-amino-pyrazols beschrieben wurde. 


Finfzehntes Kapitel. 


Einkernige Imidazol-Korper. 


(Allgemeines. — Imidazol oder Glyoxalin, seine N-Derivate und Homclogen. — 

Hydro-Derivate. — Halogen- und Nitro-Derivate. — Amino-Derivate [Histamin]. — 

Oxy- und Oxo-Derivate [Hydantoine, Allantoin, Parabansiuren usw. |.— Entsprechende 
Schwefel-Derivate. — Carbonsiuren [Histidin usw.].) 


Auf das Pyrazol folgt in unserer Systematik der heterocyclischen 
Stammkerne (vgl. S. 28, 8352) das ihm isomere Imidazol oder Glyoxalin. 
Wahrend im Pyrazol die beiden Stickstoffatome des Ringes unmittelbar 
aneinander haften, sind sie im Jmidazol voneinander getrennt: 


HC-—— CH HC——_N 
HC N_ (Pyrazol), HG CH (Imidazol) . 
aoe Se 
NH NH 


Demgemi8 hatten wir bei der Pyrazol-Gruppe vielfach in Entstehungs- 
weisen und zuweilen auch in Spaltungen Beziehungen zum Hydrazin 
H,N-NH, und seinen Abkémmlingen festzustellen; dagegen ist das Am- 
jhoniak die anorganische Stickstoff-Verbindung, auf welche die Bildungs- 
und Zerfallsprozesse der Imidazol- Kérper hinweisen. 

In der Intidazol-Gruppe werden wir mehreren wichtigen Stoffen be- 
gegnen, die in den chemischen Vorgingen des Lebens. entstehen. Die 


1 Mionarxis, A. 378, 140, 151, 202 (1910). — Vgl. auch M. Freunn, K. FLEiscasr, 
A. 878, 29, 34, 36 (1911) iiber Decivasé des Tetrahydrids der Formel IX. 


* Micnarxis, Scnirer, A. 397, 120 ff. (1913). — Micuanuis, Kuarrerr, A. 397, 
151 ff. (1913). 
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Pyrazol-Gruppe verdankt dagegen ihren Bestand ausschlieBlich der syn- 
thetischen Laboratoriumsarbeit, wie itberhaupt bisher kein Naturstoff 
beobachtet worden ist, in dessen Molekiil zwei Stickstoffatome direkt 
miteinander verkniipft sind. 

Die Verbindungen, die wir heute zur Imidazol-Gruppe vereinigen 
kénnen, sind zum Teil — wie das 1799 in der Allantois-Fliissigkeit der 
Kiihe entdeckte Allantoin (S. 458), die 1844 aus Benzaldehyd gewon- 
nenen Umwandelungsprodukte Amarin und Lophin (S. 479 ff.) — schon 
lange bekannt; aber erst sehr allmahlich hat sich die Erkenntnis. ent- 


wickelt, daB sie auf einen gemeinsamen Stammkérper zuriickzufihren 


sind, der durch die. ringférmige Anordnung von drei Kohlenstoff- mit 
zwei voneinander isolierten Stickstoffatomen charakterisiert ist. Der 
Stammkérper C,H,N, selbst wurde 1858 von Dxrsus zuerst unter den 
Produkten der Einwirkung von Ammoniak auf Glyoxal (Bd.I, TI. II, 
S. 816) beobachtet und wegen dieser Bildung »Glyoxalin« genannt’; die 
heute geltende Strukturformel hat sich indessen erst 1882 aus Unter- 
suchungen von RapziszEwski und von Japp entwickelt?. 

Den Namen ,,Imidazol“ hat HanrzscH® spater vorgeschlagen, um 
die strukturelle Analogie mit dem Oxazol und Thiazol hervortreten zu 
lassen (vgl. S. 30, 352—353); er hat sich neben der Alteren Trivial- 
bezeichnung ,,Glyoxalin“ eingebiirgert. 

Um fiir die Abkémmlinge des Imidazols deutliche Namen bilden zu 
kénnen, wahlen wir die in Formel I (s. u.) eingetragene Bezifferung, 
welche den S. 35 zusammengestellten Regeln entspricht; daneben ist in 


6) OH- NH (a) CH- WH 
ane yh), II) ae a0) 


(3) 


der Literatur vielfach die Bezeichnung derjenigen Stellen, welche Sub- 
stitution zulassen, mit Buchstaben gemi8 Formel II in Gebrauch. 

Fir das Glyoxalin und seine Homologen sind zwei Bildungs- 
prozesse von sehr allgemeiner Verwendbarkeit mitzuteilen: 

Der eine besteht in der Hinwirkung von Glyoxal (oder anderen 
1.2- Dicarbonyl-Verbindungen) auf Ammoniak in kalter waBriger oder 
alkoholischer Lésung bei Gegenwart von einwertigen Aldehyden‘, z. B.: 


1 Dezus, A. 107, 204 (1858). 

2 Vgil. zur Konstitution: Japp, Rosinson, B. 15, 1268 (1882). — Rapz1szEwskl, 
B. 16, 1493, 2706 (1882); 16, 491, 748 (1883). — Jarr, B. 15, 2414 (1882); 16, 284 
(1883). — Wattaca, B. 16, 538 (1883). — Wout, Marcxwap, B. 22, 1360 (1889). 


— Bamerrger, B. 25, 278 Anm. (1892). — Marcxwa.p, B. 25, 2354 (1892). — Bam- 


BERGER, Beatf, A. 273, 311 (1893). 

8 A. 249, 2, 4 (1888). — Vgl. dazu auch Birrz, B. 41, 168 Anm. (1908). 

4 Vegl.: Rapziszzwsxi, B. 15, 2706 (1882); 16, 487, 747 (1883). — Rapziszewsk1, 
Szun, B. 17, 1291 (1884). — Karcz, M. 8, 218 (1887). — Rigcer, M. 9, 603 (1888). 
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CHO CH:N 
2NH, + CHO-CH, = 3H,0 >CH- CH, 
cHo * ss © OREN 
CH-NH_ 
(bw. CH. N- >C: -CH,, vgl. S. ssi). (A) 


Der andere riihrt von Wout und Marckwaup her und geht von den 
a-Amino-Derivaten der Aldehyde (bzw. Acetale) oder Ketone aus, die 
zunachst durch Umsetzung mit Kaliumrhodanid in Thioharnstoffe vom 
Typus III (s. u.) iibergefiihrt werden. Beim Erwarmen mit Sailzsdure 
oder Schwefels’ure (zuweilen auch schon spontan) gehen diese Thioharn- 
stoffe in 2-Mercapto-glyoxaline (IV) iiber, die bei der Behandlung mit 
warmer, verdiinnter Salpetersiure (oder mit Athylnitrit-Lésung) die ent- 
pe cidon Glyoxaline (VJ) liefern!, wobei wahrscheinlich Disulfide (V) 
als Zwischenprodukte anzunehmen sind”. Beispiel: 


CH,-CO eel CH,-CO H,N_ CH,-CO H,N 
ov Ul : cs C-SH 
H,-NH, ee GH, -NH  O* CH,- N= ee 
CH,-C-NH CH,-C-NH NH -C-CH, 
-m0, Ty o-SH — |Y C-S-S-C< >| 
eet CH. es CH. SN CH 


CH;-C-NH 
> CH. 

CH-N~ 
Die Methode kann auch zur Synthese von N-alkylierten oder -arylierten Gly- 


oxalinen dienen, wenn man bei dem ersten Schritt statt des Alkalirhodanids Senfdle 
anwendet, z. B.: 


CHOCHs), 4 on,-v:cs_ CH(OO.H,), - C,H,- NH 
. Z tel oegeae eS * Dos 
CH,-NH, CH, ———————_NH 


: CH-(C,H,)N- . CH.-(0,H,)N 

2C.H;-OH 5 Oxydation ee 

facta Lele SOSH s12nrestear H. 
eH Ne Cie aehe 


VI) (B) 


(C): 


Durch einen sehr eigenartigen, schon in Bd. I, Tl. IL, S. 323 besprochenen 
ProzeB ist Wattacu® zu Monochlor-Derivaten von N-alkylierten Glyoxalinen gelangt, 
die sich durch Reduktion in die N-Alkyl-glyoxaline selbst iiberfiihren lassen. Er 
besteht in der Einwirkung von Phosphorpentachlorid auf symm. Dialkylderivate 
des Oxamids und 1i8t sich nicht in einfacher Weise formulieren. Uber die Struktur 
der Reaktionsprodukte hat lingere Zeit Unklarheit geherrscht; sie wurden daher zu- 
nichst mit Namen belegt, die an die Entstehung erinnern: ,,Chlor-oxaline“ fiir 
die chlorhaltigen, ,,Oxaline“ fiir die chlorfreien Produkte. 

Das Verhalten der Imidazol-Kérper lift im ailgeméinen eine er- 


hebliche Bestindigkeit ihres Ringsystems erkennen. Sind indessen die 


1 Vel.: Wont, Marcewarp, B. 22, 572, 1853 (1889). — Marcxwazp, B. 25, 
2354 (1892). — Gasrizt, Pinxus, B. 26, 2204 (1893). — Gasriet, Posner, B. 27, 
1039 (1894). — Kinng, B, 28, 2038 (1895). — Brur-Breoowsxt, B. 30, 1515 (1897), 
— Jinecke, B. 32, 1097 (1899). — Koxsnorn, B. 37, 2476 (1904). 

® Birrz, Kress, A. 391, 203 (1912). 

3 A. 214, 278, 298 (1882). 


Verhalten der Imidaxol-hérper. 44] 


Kohlenstoffatome mit Sauerstoff beladen oder ist ein Stickstoffatom durch 
Additions-Reaktionen in den fiinfwertigen Zustand tibergegangen, so 
treten sehr leicht Spaltungen ein (vgl. S. 444—445), Abhnlichkeit mit 
dem Benzol zeigt das Imidazol in geringerem MaBe, als das Pyrazol? 
(vgl. S. 356). 

Im Vergleich zu den Pyrazolen sind die Imidazole durch erheblich 
gréBere Basizitat® ausgezeichnet, wie die foleende Zusammenstellung 
von AffinitatsgréBen zeigt: 


Imidazol Sila ends)! Pyrazel. 7 3-0 x10" 
1-Methyl-imidazol : 2-15 x 107" | 1-Methyl-pyrazol : 1-1 x 107” 


2-Methyl-imidazol : 1-3 x 107° |. 3-Methyl-pyrazol : 3-6 x 107}. 
4-Methyl-imidazol : 4-1 x 1077 


Thre Salze mit Mineralsiuren werden demgemaB8 durch Wasser nicht 
erheblich hydrolysiert. 

Andererseits kénnen diejenigen Imidazol-Kérper, deren an Stickstoff 
gebundenes Wasserstoffatom nicht durch Alkyle, Aryle usw. vertreten 
ist. dieses Wasserstoffatom gegen Metallatome austauschen, also gewisser- 
mafen als Sa&uren fungieren (vgl. S. 444 Glyoxalin-Silber, S. 449—450 
die Alkaliléslichkeit der halogenierten Imidazole). 

Fir die Struktur des Imidazol-Kerns ergeben sowohl Bildungs- 
weisen wie Spaltungsreaktionen die ringformige Anordnung von drei Kohlen- 
stoffatomen mit zwei nicht direkt aneinander haftenden Stickstoffatomen 
(vgl. besonders die Formelreihen A und B auf 8.440, F auf 8.444 und H auf 
S. 445, ferner 8S. 468 tiber die genetischen Beziehungen der einkernigen 
Imidazol-Kérper zu den Benzimidazolen). Vielfach hat man friiher tiber 
zwei Méglichkeiten der inneren Bindungsverteilung diskutiert, die bei 
.Annahme von Doppelbindungen sich ergeben und durch die Formeln 
VIL und VIII dargestellt werden: 


CH—NH CH:N 
“ IDs Stee CHe 
WO rien ae CH, VID) opp. yO 
Sie verhalten sich zueinander wie die Pyrrol- zu der Pyrrolenin-Formel 
(vgl. S..150, 155—156), und man wird heute diese beiden Atomgruppie- 
rungen auf Grund der Erfahrungen an anderen Ringsystemen als des- 
motrop miteinander und einer zweiten Methylen-Form: 


IX) 


betrachten dirfen. Doch mu hervorgehoben werden, da’, wenn auch 
manche Bildungsweisen (vgl. Gleichung A auf S. 440) sich einfacher nach 


1 Vgl. dazu Bucaner, A. 273, 218 (1893). 
2 Vgl.: Bucnner, A. 273, 218 (1893). — Depicuen, B. 39, 1831 (1906), — 


Vetey, Soc. 93, 2118 (1908). 
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VIII formulieren lassen, die Beobachtungen tber das Verhalten der 
Imidazole fast ausschlieBlich Stiitzpunkte fir VII ergeben haben. Ins- 
besondere hat sich gezeigt, daB beim Austausch von Wasserstofi gegen 
Alkyl die Alkylierung stets am Stickstoff erfolgt, also Derivate gebildet 
werden, welche unzweifelhaft von VII sich ableiten (vgl. S. 444445). 
In der Formel VII erscheinen die Imidazole gewissermafen als 
,cyclische Amidine“, und mit den Amidinen haben sie tatsachlich 
mancherlei Ahnlichkeit!. Auch liegen Beobachtungen vor, welche das 
Bestehen einer ,,virtuellen Tautomerie“ bei den unsymmetrisch kon- 
stituierten Abkémmlingen anzeigen, die derjenigen bei gewissen sub- 
stituierten Amidinen (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 624) ‘analog ist. Denn es ist 
nicht gelungen, Isomerien zu verwirklichen, wie sie nach den Formeln X 


—NH 
und XI bei starrer Struktur des Formelteils ee _ DCH zu erwarten 


N 
wiren?: 
X-C-NH X-oeNS 
x - CH <i “ SCH; 
) Y-C-N= : ) Y.-C. NH. 2 


man hat ferner aus demjenigen Methyl-imidazol, fiir welches die 
Formeln XII und XIII des 4- oder 5-Methyl-imidazols zur Wahl stehen, 
durch Methylierung ein Gemisch von 1.4- und 1.5-Dimethyl]-imidazol 
(XIV und XV) erhalten?: 


HC-NH HC- N= 
XI as CH XII a 
p CHyO.N=4 2 ) CH,-G-NH> OD 
HC-N(CH;)_ HC-N——— 
XIV “ CH XV ° “SCH. 
) OH,-¢C. ===" 2 ) CH,-C-N(CH, c 


Vgl. auch 8.486 die analogen Verhiltnisse bei substituierten Benz- 
imidazolen. 

Das an Stickstoff gebundene Wasserstoffatom des Imidazol-Kerns 
erscheint also ,,beweglich“; so lange es nicht durch Radikale substituiert 
ist, laBt sich eine Verschiedenheit zwischen den Stellen 4 und 5 nicht 
nachweisen. Dies entspricht den in der ‘Pyrazol-Reihe beziiglich der 
Stellen 3 und 5 gemachten Erfahrungen (vgl. S. 358—359). 


Imidazol (Glyoxalin), seine N-Derivate und Homologen. 


HC- NH 
Das Glyoxalin‘ (Imidazol), C,H,N, = Hike Cee wurde, wie 


schon §. 439 erwihnt ist, 1858 von Dersus® entdeckt; seine ndhere 


1 Vgl. Bampereer, A. 273, 300 (1893). 
2 GaprikL, B. 41, 1926 (1908). 3 Pyman, Soc. 97, 1814 (1910). 


* Zur physiologischen Wirkung s. Gunpeemann, A. Pth. 65, 280 (1911). 
5 A. 107, 204 (1858). 


Glyoxalin (Imidaxol). 443 


Charakterisierung erfolgte erst etwa 20 Jahre spiter in Arbeiten von 
LyuBawin und von’ Wyss}. 

Die Bildung des Glyoxalins aus Glyoxal und Ammoniak, die zu 
seiner Entdeckung gefiihrt hat, erklart sich durch eine partielle Spaltung 
des Glyoxals in Ameisensiure und Formaldehyd; aus Glyoxal, Form- 
aldehyd und Ammoniak fiigt sich dann, wie schon bei Besprechung des 
Glyoxals in Bd. I, Tl. Il, S. 816 erlautert wurde, das Molekiil des Gly- 
oxalins zusammen?. Diese Bildungsweise, die hiernach ein Spezialfall 
der S. 440 in Gleichung A wiedergegebenen allgemeinen Reaktion ist, 
eignet sich indes zur Darstellung wenig. Bequem gewinnt man aber 
Glyoxalin durch eine auf dem gleichen Prinzip beruhende Reaktionsfolge 4, 
die von der Dinitro-weinsaure (Bd. I, Tl. II, S. 679) ausgeht; 148t man 
namlich auf diese Saure Formaldehyd und iberschiissiges Ammoniak 
wirken, so reagiert sie infolge ihrer Zersetzlichkeit wie Dioxy-weinsaure 
bzw. Dioxo-bernsteinsiure (Bd. I, Tl. II, S. 1206) und verwandelt sich 
durch einen der Gleichung A auf S, 440 entsprechenden Vorgang: 

ae +2NH, + CH,O = 3H,O + aa 4 4 ae CH (D) 
in Glyoxalin-dicarbonsaure-(4.5), die nun beim Erhitzen gegen 300° in 
Glyoxalin und Kohlendioxyd zerfallt: 


HO,C-C-NH HC-NH 
noCuN CH = 200, + 56.8. ae 
Das Glyoxalin bildet farblose dicke Prismen, schmilzt bei 90° und 
siedet bei 256°. Dieser Siedepunkt erscheint gegeniiber demjenigen des 
gleich zusammengesetzten Pyrazols (185°, vgl. S.361) so auffallend hoch, 
daB man vermuten kénnte, es handle sich nicht um ein Isomeres, sondern 
um ein Polymeres des Pyrazols; die einfache Molekularformel ist in- 
dessen durch Dampfdichte-Bestimmungen einwandfrei festgestellt®. -Das 
Glyoxalin ist in Wasser und Alkohol sehr leicht, in Ather etwas ldslich. 
In der Kalte geruchlos, entwickelt es in der Warme einen schwach 
fischartigen Geruch. 
Glyoxalin reagiert alkalisch (vgl. 8. 441 tiber die Basizitat). Seine 
Salze® mit fliichtigen Mineralsduren lassen sich durch Abdampfen der 
sauren Lésungen auf dem Wasserbade gewinnen. 


1 Vgl. Wyss, B. 9, 1543 (1876); 10, 1365 (1877). 

2 Vgl.: Lsupawin, B. 15, 1448 (1882). — Rapziszewsxr, B. 15, 2706 (1882). — 
Beurend, Scumitz, A. 277, 336 (1893). 

8 Uber Bildung des Glyoxalins aus Amino-acetal nach dem Typus der Glei- 
chungen B und C (S. 440) s. Marcxwatp, B. 25, 2361 (1892). 

4 Maquenne, A. ch. [6] 24, 528 (1891). — Devicuen, B. 39, 1835 (1906). — 
Pavity, Gunpermann, B. 41, 4010 (1908). 

5 Vgl. H. Gotpscumipt, B. 14, 1845 (1881). 

6 Uber das Benzoat s.: Hetter, B. 37, 3115 (1904). — Gernoross, B. 46, 
1910 (1913). — Uber das Salicylat s. Brisssmorer, Bl. [3] 35, 320 (1906). 
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444 _N-Alkyl-Derwvate des Imidaxols. 


Das Nitrat C,H,N,, HNO, schmilzt bei 118° und ist in Wasser und Alkohol 
sehr leicht ldslich. Durch Krystallisationsfihigkeit zeichnet sich das in, heiBem 
Wasser viel leichter als in kaltem lésliche saure Oxalat C,H,N,, C,H,O, aus. Das 
Platindoppelchlorid (C,H,N,, HCl),PtCl, krystallisiert aus Wasser in orange- 
roten Prismen und geht beim Erhitzen gegen 200°, ohne vorher zu schmelzen, in 
die hellgelbe, selbst in Kénigswasser unldsliche Verbindung (C,H,N.),PtCl, tiber* 
(vgl. S. 361 das andersartige Verhalten des Pyrazol-chloroplatinats). 

Mit Silbernitrat gibt die waBrige Glyoxalin-Lésung einen weiBen 
amorphen Niederschlag von Glyoxalin-Silber C,H,N,Ag. 

Reduzierende Agenzien (Natriumamalgam, Zinn und Salzsiure) sind 
ohne jede EKinwirkung auf Glyoxalin. — Von den Oxydationsmitteln ist 
Chromsaure wirkungslos, wahrend Kaliumpermanganat in verdiinnter 
wiBriger Lésung vollstindige Zersetzung unter Bildung von Ameisen- 
siure hervorruft. Ein niherstehendes Spaltungsprodukt — Oxamid — 
14Bt sich bei der Oxydation mit Wasserstoffsuperoxyd? fassen: 

CE Ns ts) Ae SPAN ‘a 
CH-N=* CO-NH, 

Uber die Alkylierung s. u., iiber die merkwiirdige Aufspaltung bei 
der Acylierung s. 8. 445, itber die Kombination mit Diazobenzol S. 446, 
iiber Halogenierung S. ti 450, ttber Nitrierung S. 450. 

N-Alkyl-Derivate des Imidazols werden durch EKinwirkung von 
Alkylhalogeniden auf Glyoxalin® leicht erhalten. Beim Dixcbietter 
durch eine kurze, zur Rotglut erhitzte Réhre isomerisieren sie sich zu 
2-(C-)Alkyl-glyoxalinen *: 

CH-N(CH,)\_ CH-NH 

Cr OE Se eee ae “) 
Sie addieren 1 Mol. Alkylhalogenid zu quartiren Verbindungen, fiir welche 
die beiden folgenden Méglichkeiten der Formulierung bestehen: 


CH-N(CH,),I CH-N(CH,) 
“ CH oder t 
pe CH.N= DOH. 


Zwischen ihnen wird durch die Spaltung mit Alkali zugunsten der 
zweiten Formulierung entschieden; waihrend nimlich die Glyoxaline 
selbst gegen Alkali sehr bestindig sind, erleiden ihre quartiren Derivate 
beim Kochen mit starker Kalilauge leicht Ringsprengung, und dabei 


' Bargrano, G. 24, II, 101 (1894). 

? Rapziszewsxt, B. 17, 1289 (1884). 

* Vgl.: Wyss, B. 10, 1367 (1877). — Wattacu, A. 214, 319 (1882). B. 16, 
534 (1883). 

* Wattacn, B. 16, 541 (1888). 


> Runa, Brnrenp, A. 271, 34 (1892). — Pinner, R. Scuwarz, B. 35, 2444, 


2457 (1902). 


— 
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treten unter gleichzeitiger Bildung von Ameisensiure beide Stickstoff- 
atome in Form von primarem Amin aus, was offenbar nicht moéglich 
ware, wenn die quartiren Verbindungen nach dem Typus der ersten 
Formulierung konstituiert wren. 

1-Methyl-glyoxalin’ (Oxal-methylin, 1-Methyl-imidazol) ist eine 
wasserhelle dlige Fliissigkeit von schwachem, nicht unangenehmem Geruch, erstarrt 
in der Kalte zu federformigen, bei — 6° schmelzenden Krystallen, siedet bei 198°, 
zeigt das spez. Gewicht D'® = 1-036 und lést sich sowohl in Wasser, wie in Al- 
kohol und Ather. Seine wiifrige Liésung reagiert stark alkalisch (vgl. dazu S. 441). 

1-Phenyl-glyoxalin? — Bildung s. Formelreihe C auf S. 440 — schmilzt bei 
+13°, siedet bei 276° (unkorr.) unzersetzt, ist in Wasser unléslich und liefert meist 
leicht lésliche Salze. 


Sehr mteressant sind die Erfahrungen, welche man bei dem Versuch 
der Acylierung von Imidazol® gemacht hat. Bamsrrcrer und Berit‘ 
fanden, da das Glyoxalin durch Behandlung mit Benzoylchlorid und 
Natronlauge schon bei 0° quantitativ unter Bildung von Bis-[benzoyl- 
amino |-athylen aufgespalten wird: 


H-NH CH-NH-CO-C,H, 
ene sar oe (H) 
CHiN CH-NH-CO-(,H, 


Diese Spaltung® erfolgt auch dann, wenn man die Benzoylierung von 
Glyoxalin (1 Mol.) mit etwas mehr als 2 Mol. Benzoylchlorid in Pyridin- 
Lésung versucht®. Es sind neuerdings von Grrneross’ Griinde dafir 
beigebracht worden, daB sich als Zwischenprodukt hierbei ein 3-Benzoyl- 
chlorid-Additionsprodukt des 1-Benzoyl-imidazols: 


CH-N(CO-C,H, 
CH é VV 
ZS 
C,H;-CO Cl 


>CH 


bildet (vgl. Naheres S.491—492 bei der analogen Spaltung der Benzimid- 
azole). Dann wiirde also voriibergehend ein Stickstoffatom in den fiinf- 
wertigen Zustand iibergehen, und die Erscheinung trate in eine gewisse 
Analogie mit der oben besprochenen Leichtspaltbarkeit der quartaren 
Imidazol-halogenalkylate. GrErneross zeigte auch, daf es gelingt, die 
Spaltung zu verhiiten, wenn man auf zwei Molekiile Imidazol, das in 
Benzol suspendiert wird, nur ein Molekiil Benzoylchlorid wirken lat; 
dabei bildet sich nach der Gleichung: 


. 1 Wyss, B. 10, 1372, 1374 (1877). — H. Gorpscumipt, B. 14, 1845 (1881). — 
Watrracnu, A. 214, 308, 320 (1882). B.16, 537 (1883). — Wout, Marcxwatp, B. 22, 
1359 (1889). — Rune, Bearenp, A. 271, 35 (1892). — Depicuen, B. 39, 1840 (1906). 

2 Wout, Marcewaxp, B. 22, 575, 1354 (1889). — E. Fiscuer, Hunsatz, B. 27, 
2206 (1894). — Jowerr, Soc. 83, 444 (1908). : 

3 Vgl. auch Wyss, B. 10, 1367 (1877). 4 A. 273, 351 (1893). 

5 Vgl. dazu Winpavs, Voer, B. 40, 3692 Anm. (1907). 

6 Hetrer, B. 37, 3112, 3115 (1904). 7B. 46, 1913 (1913). 
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{CH NH CH-N(CO- C,H,) CH-NH 
= >CH + “>CH, HO! 
Shui _>OH + C,H;-COCI io eel ieee DOH + file Ree (1) 


glatt das 1-Benzoyl-imidazol}, das aus Ligroin in weiBen Nadeln 
krystallisiert, bei 19—20° schmilzt und sich beim Liegen an der Luft 
rasch unter Aufnahme von 1 Mol. Wasser in benzoesaures Imidazol 
verwandelt. : 

Das N-Methyl-glyoxalin erleidet im Gegensatz zum Glyoxalin durch 
Benzoylchlorid und Natronlauge keine Veranderung?. 

_ Glyoxalin kuppelt in kalter waBriger Lésung mit einer Lésung von 
Benzoldiazoniumchlorid. Das Kuppelungsprodukt* (rote Nadeln vom 
Schmelzp. 177—178°) darf als Diazoamino-Kérper — also als 1-Benzol- 
azo-glyoxalin: 

CH-N—N: N-O,H, 

~_  SOH 

CH-N 
— aufgefaBt werden, da es beim Kochen mit Saiuren unter Entwickelung 
von Stickstoff und Riickbildung von Glyoxalin zerfallt, da ferner 1-Methyl- 
glyoxalin im Gegensatz zum Glyoxalin und seinen C-Homologen nicht 
mit Diazokérpern kuppelt. 

Homologe* des Glyoxalins sind in gréBerer Zahl durch Variierung 
der Reaktionen A, B (S. 440) und D, E (S. 443) synthetisch hergestellt 
worden. Besonders leicht zuginglich ist das 4- (bzw. 5-)Methyl-imidazol, 
das in reichlicher Ausbeute durch Einwirkung von Zinkhydroxyd-Ammo-. 
niak auf Traubenzucker (und andere Monosaccharide) entsteht — ein 
interessanter, von Winpavs entdeckter Vorgang, der schon Bad. I, Tl. I, 
8. 919 erliutert wurde. 

2-Methyl-imidazol (Glyoxalithylin) ce oS C-CH, schmilzt bei 
138—139° und siedet bei 268°. — 4- (bzw. 5-)Methyl-imidazol (s. Formel XII 
u. XIII auf S. 442) bildet hygroskopische Krystalle, schmilzt bei 56° und siedet 


unter 764 mm Druck bei 263°. Bemerkenswert ist seine Umwandelung beim Er- 
hitzen mit Formaldehyd (8 Stdn. auf 120°); es entsteht dabei gemi8 der Gleichung: 


CH-NH CH,(OH)-O- NB Son 


H + CH 
CH,-C-N— punt Spe a CH,-C-N= 


(K) 


1 Gernoaross, B. 46, 1909 (1913). 

2 Pinner, R. Scuwarz, B. 35, 2448 (1902). 

° Rune, Benrenp, A. 271, 28 (1892). — Vgl. dazu: Burtan, B. 37, 697,.707 
(1904). H. 48, 502 (1905). — Pavny, H. 42, 512 Anm. (1904); 44, 159 (1905). 

‘ Vgl.: Watracn, A. 214, 297, 305, 310, 317 (1882). B. 16, 542 (1883). — 
Rapsziszewsk1, B. 15, 2706 (1882); 16, 488 (1883). — v. Pecumann, B. 21, 1415 (1888). 
— Maguennz, A. ch. [6] 24, 535, 547 (1891). — Gaspien, Pinxus, B. 26, 2205 (1893). 
— Trocer, J. pr. [2] 50, 451 (1894). — Kiwnz, B. 28, 2039 (1895). — Wunpavs, 
Knoop, B. 38, 1166 (1905). — Jowxrr, Soc. 87, 406 (1905). —. Depicuen, B. 39, 
1838 (1906). — Wuinvavs, B. 39, 3886 (1906); 40, 799 (1907); 42, 758 (1909). — 
Inouye, B. 40, 1890 (1907). — Vetey, Soc. 93, 2118 (1908). — Wrnpavs, Uxuatcn, 
H. 92, 276 (1914). 
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durch Addition das 4.5-Methyl-methylol-imidazol, wie sich daraus ergibt, daB das 
Produkt durch Jodwasserstoff zu 4.5-Dimethyl-imidazol reduziert wird. — 2.4- 
(bzw. 2.5-)Dimethyl-imidazol schmilzt bei 92° und siedet bei 266° (733 mm). 
4.5-Dimethyl-imidazol schmilzt bei 117° und siedet unter 10 mm Druck bei 
165°. — 2.4.5-Trimethyl-imidazol entsteht aus Diacetyl durch Einwirkung von 
Ammoniak (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 828), krystallisiert aus Alkohol in weiBen Nadeln, 
schmilzt bei 133° und siedet unter gewdhnlichem Druck unzersetzt bei 271°; es 
wird von Wasser leicht zu einer stark alkalischen Lésung aufgenommen. — 2.4.5- 
Triaithyl-imidazol entsteht fast quantitativ aus Kyanathin durch Reduktion mit 
Zinkgranalien in alkoholisch-essigsaurer Lésung (vgl. S. 480 die analoge Bildung 
von Lophin aus Kyaphenin), schmilzt bei 112—113° und siedet bei 270—273°. 

WN-Alkyl-Derivate der homologen Glyoxaline} kénnen aus diesen 
durch Alkylierung gewonnen werden. Solche vom Typus: 


CH-N< CHR 
ees OB 


liegen ferner in Watuacus ,,Oxalinen“ (vom Oxalathylin aufwarts) vor, 
die aus den Chlor-oxalinen durch Reduktion — am besten mit Jod- 
wasserstoff und Phosphor — hervorgehen (vgl. S. 440, 449). Einigen 
N-methylierten Glyoxalin-Homologen ist man beim Abbau des Alkaloids 
»Pilocarpin® begegnet. 

CHNCHON. 6 on, 
CH-N=— 
eine dicke, dlige, wasserhelle Fliissigkeit von narkotischem Geruch, siedet bei 
212—213°, besitzt das spez. Gew. D'® = 0-982 und ist mit Wasser in jedem Ver- 
hiltnis mischbar. Beim Destillieren ‘éiber. gliihenden Atzkalk zerfallt es zum Teil 
in Athylen und 2-Methyl-imidazol, wihrend daneben durch weitere Zersetzungen 
Ammoniak und Blausiure entstehen. .Es wirkt physiologisch ahnlich wie Atropin. 


1-Athyl-2-methyl- imidazol (Oxalithylin) ist 


Hydro-Derivate der Imidazole. 


Aus dem Imidazol und seinen Homologen konnten durch direkte 
Hydrierung Wasserstoff-Additionsprodukte nicht gewonnen werden. Durch 
synthetische Reaktionen, die von den acyclischen 1.2-Diaminen aus- 
gehen, ist man indessen zu Verbindungen gelangt, welche als Hydride 
von Imidazolen aufgefaBt werden miissen, wenngleich genetische Be- 
ziehungen zwischen ihnen und den Imidazolen bislang nicht vorliegen. 

Die Dthydride* kénnen als Imidazoline bezeichnet werden (vgl. 
S. 33): Unter ihnen ist als einfachste Verbindung das 2-Methyl- 


1 Vgl.: Watxacn, Stricker, B. 13, 511 (1880). — H. Scuurz, B. 13, 2353 (1880). 
— Wattaca, A. 214, 278, 298 (1882). B. 16, 544 (1883). — Rapziszewsx, B. 16, 
487 (1883). — Jowxrt, Soc. 83, 445 (1903); 87, 405 (1905). — Jowerzr, Porrer, 
Soc. 83, 464 (1903). — Winpvavs, B. 39, 3890 (1906). — Pyman, Soc. 97, 1814 (1910). 
2 A. W. Hormann, B. 21, 2333, 2337 (1888). — Lapensure, B. 27, 2952 (1894); 
28, 3068 (1895). — Kuincenstrin, B. 28, 1173 (1895). — G. Baumann, B. 28, 1176 


(1895). — Crayton, B. 28, 1665 (1895). — Hécusrer Farswerxe, D.R.P. 78020 . 


[B. 28 Ref., 199 (1895)]. — A. E. Dixon, Soc. 69, 34 (1896). — Briimz, Ph. Ch. 22, 
396 (1897). 
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imidazol-dihydrid-(4.5) bekannt, das bei vorsichtiger Destillation von 
salzsaurem Athylendiamin mit Natriumacetat gewonnen wird (vgl. auch 
Bd. I, Tl. II, S. 245 den letzten Absatz): 


CH, -NH,, HCl 
CH,-NH,, HCl 


+ 2Na0-CO-CH, 
CH,-N 


H 
= bun CC'CHs + 2NaCl + HO-CO-CH, + H,0; 
ie 


entsprechend dieser Bildung wird es gewohnlich Athenyl-iithylendiamin 
genannt. Ks stellt eine weiBe, sehr zerflieBliche Krystallmasse dar, 
schmilzt bei 105°, siedet bei 198° und ist in Wasser und Alkohol sehr 
leicht léslich, in Ather so gut wie unléslich. Die Verbindung ist eine 
starke einsa’urige Base, die sehr gut krystallisierte Salze bildet. Das 
harnsaure Salz ist durch auSerordentliche Leichtléslichkeit ausgezeichnet. 
Mit Riicksicht darauf ist die Base therapeutisch unter dem Namen 
,»Lysidin“ als Mittel gegen Gicht verwendet worden. Sie hat sich aber 
bei dieser Erkrankung nicht als wirksam erwiesen und sich deshalb 
nicht in den Arzneischatz eingebiirgert. Von kalten Alkalien wird sie 
nicht angegrifien, von warmen unter Bildung yon Athylendiamin auf- 
gespalten. Bei der Destillation des salzsauren Salzes entstent Acetonitril. 

Mehrere Homologe sind nach der gleichen Reaktion gewonnen worden, indem 
man das Athylendiamin dureh Propylendiamin bzw. das Natriumacetat durch die 
Salze héherer Fettsdiuren ersetzte. 

Durch Erhitzen von NV-Allyl-acetamid mit salzsauren Arylaminen oder von salz- 
saurem Allylamin mit Acyl-aryl-aminen erhilt man N-Aryl-imidazoline, z. B.: 


CH, : CH Oss “NH CH,- CH - N(C,H,) 
; “+ C-CH, = : >C-CH, + H,O. 
- Va 
CH,-NH, O CH,-N 


Die Bildung des einfachsten Tetrahydrids (Imidazolidin): 
CH,-NH | 
GH,-NHO Oe 
kénnte man bei der Reaktion zwischen Athylendiamin und Formaldehyd 
erwarten; doch nimmt diese Reaktion, wie schon Bd. I, Tl. II, S. 240 
mitgeteilt wurde, einen komplizierteren Verlauf. Aus N, N’-Diaryl-dathylen- 
diaminen hat man indessen in mehreren Fallen entsprechend der 
Gleichung: 
CH,-NH-Ar CH, N(Ar) 
: H,O = 2 
GH, HUA Tor oe ee ee Nae oe 


1.3-Diaryl-imidazolidine erhalten}. 


1.3-Diphenyl-imidazolidin (NV, N’-Diphenyl-glyoxalin-tetrahydrid) kry- 
stallisiert aus Alkohol in farblosen Blaittchen und schmilzt bei 124°. 


1 Biscuorr, B. 31, 3255 (1898. — M. Scuourrz. Janoss, B. 34, 1505, 1509 (1901). 
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é 


Halogen-Derivate der Imidazole. 


Chlor-Derivate von N-Alkyl-glyoxalinen! sind die schon mehrfach er- 
wahnten sogenannten ,,Chlor-oxaline“, deren Hydrochloride bei der 
Hinwirkung von Phosphorpentachlorid auf symmetrisch dialkylierte Ox- 
amide entstehen (Bd. 1, Tl. II, S. 323; Bd. IJ, Tl. ITI, S. 440, 447). Das 
derart aus Didthyl-oxamid gebildete Chlor-oxalithylin ist ids 1-Athyl- 
2-methyl-4- oder -5-chlor-imidazol: 


HC-N(C,H,)_ es x ee 
ne ee DUC: CHs oder pet se CH, 


zu formulieren. Ks ist eine wasserhelle ae edad erstarrt 
in der Kalte zu schénen Krystallen, siedet bei 217—218°, zeigt 
D5 = 1.142, besitzt einen stark narkotischen Geruch und ausgesprochen 
alkalische Reaktion; in kaltem Wasser ist es léslicher als in warmem. 
Beim Erhitzen mit 2 Tln. Wasser auf 200° bleibt es unverindert; beim 
Erhitzen mit 20-prozentiger Schwefelsiure auf 240° bilden sich Ammo- 
niak und Athylamin. Natriumamalgam in Berihrung mit der waBrigen 
Lésung bewirkt keine Entchlorung. Auf die Loésung in Petrolather 
wirkt Natrium allmahlich-ein, indem nach der Gleichung: 


2C,H,N,Cl + 2Na = 2NaCl + C,.H,.N, 


2 Molekiile zusammentreten. Durch Erhitzen mit Jodwasserstoffsiure 
und Phosphor wird Chlor-oxalathylin zu Oxalathyliu (S. 447) reduziert. 
Mit Methyljodid vereinigt es sich unter heftiger Warmeentwickelung zu 
einem Jodmethylat C,H,N,Cl, CH,I. 

Brom-Derivate? Seinen ae leicht durch direkte Bromierung der 
Glyoxaline. So gewinnt man aus dem Glyoxalin selbst in waBriger’ 


Li das 2.4.5-Trib on eae 08 d ed 
osung as Yrlorom- imi aZO CBr NZ “DI, as aus viel sle- 


dendem Wasser in farblosen Nadeln krystallisiert und bei 214° unter 


Braunung schmilzt. Es besitzt so stark saure Natur, daB es schon © 


von verdiinnter Sodalésung aufgenommen wird. Sein Silbersalz setzt 
sich mit Methyljodid zu dem schén krystallisierenden N-Methyl-tri- 
brom-imidazol (Schmelzp. 88—89°) um, das in warmer alkoholischer 
Lésung von Natrium-amalgam zu 1-Methyl-imidazol (S. 445) entbromt 
wird und umgekehrt aus dem 1-Methyl-imidazol durch Behandlung mit 
Brom in schwefelsaurer Lésung gewonnen werden kann. 


Auch Jod-Derivate’ kénnen mit bemerkenswerter Leichtigkeit durch Jodierung 


1 Watracn, A. 184, 34 ff. (1877); 214, 257 (1882). 
2 Vgl.: Wyss, B. 10, 1370 (1877). — Watzacs, B. 16, 537 (1883). — Pyman, 
Soe. 97, 1816 (1910); 101, 530 (1912). 
8 Pavry, Gunpermann, B. 41, 4004, 4010 (1908); D.R.P. 223303 (C. 1910, II, 
348). — Pauny, B. 48, 2243 (1910). — Gonpzpmann, A. Pth. 65, 259 (1911). — 
Pavty, Wa.rzincer, B. 46, 3130 (1913). 
MEYER-Jaconson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Auf.) 29 (November 1915) 
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aus den Imidazolen (aber nicht aus den N-Alkyl-imidazolen) bereitet werden. Aus 
Imidazol erhalt man in waBrigem Alkali durch %/,)-Jodlésung das 2.4.5-Trijod- 
imidazol — eine durchaus geruchlose und bestindige Substanz, die aus 20-prozen- 
tigem Alkohol in farblosen gro8en Prismen krystallisiert, bei 191—192° (korr.) unter 
voraufgehender Briunung schmilzt und sich in verdiinnter Natronlauge leicht lést; 
andererseits bildet sie aber in Alkobol mit konzentrierter Salzsiure ein Hydrochlorid 
C,HN,I,, HCl (farblose Naddelchen).. Durch weitere Behandlung invalkalischer Lésung 
mit Jod 1a8t sich auch der an Stickstoff gebundene Wasserstoff gegen Jod aus- 


CI-N 
taus¢hen; man erhilt das Tetrajod-imidazol CI nol — ein weibgraues geruch- 


loses Pulver, das in kalter Natronlauge und in kalten indifferenten Loésungsmitteln 
unléslich ist, aber beim Kochen mit Alkalien sich unter Jodverlust zersetzt. Inter- 
essant ist die Zersetzung, die es beim Erhitzen erleidet. Bei 180° gibt es drei 
Viertel seines Jodgehalts ab unter Hinterlassung eines sepiafarbenen Pulvers von 
der Zusammensetzung C,N,1; erst bei 420° entweicbt auch der Rest des Jods, und 
es bleibt eine ruBartige Materie (C,N,)y zuriick, die bei Gliithhitze nahezu vollstindig 
in Dicyan und Kohlenstoff zerlegt wird (C,N, = C,N, + C). 


Nitro-Derivate der Imidazole. 


Die Imidazole lassen sich durch Behandlung mit warmer rauchender 
Salpetersiure in Mononitro-Derivate: iiberfiihren, die sowohl mit Sauren 
wie mit Basen Salze bilden; ihre Lésungen in Mineralsauren sind farb- 
los, diejenigen in Ammoniak und in Kalilauge intensiv gelb. Auch aus 
N-Alkyl-imidazolen erhalt| man Mononitro-Derivate, die aber nur mit 
Mineralsauren, nicht mit Alkalien zu Salzen zusammentreten. 

x-Nitro-glyoxalin C,H,(NO,)N, krystallisiert aus kochendem Alkohol in weiBen 
Nadelchen und lést sich selbst in hei8em Wasser und Alkohol schwer. — Das 


CH,- C-N= 
-" S30.CH,_ bzw. 
” N04: G3NH ae baw 


C-CH,;, krystallisiert in langen Nadeln, schmilzt bei 252° und ist in 


2.4- (baw. 25-) Dimethyl-5- (bzw. -4-) nitro-imidazol 


CH;-C-NH._ 
NO,-C-N-7 
kaltem Wasser sehr schwer ldslich; seine wiBSrige Lésung ‘ist farblos und reagiert 
neutral. 


Amino-Derivate der Imidazole. 


Denken wir uns in den Imidazol-Kern eine Amino-Gruppe ein- 
gefiihrt, so erscheinen hierfiir zwei Falle méglich: : 


HC-NH HC-NH H-C-N— 

ns C-NH d ~ SS 
Ho.NC NH und pF v.g.yoH > H,N-G-NHO 
3-Amino-imidazol 4- (baw. 5-) Amino-imidazol 


Fir Verbindungen von diesem Typus sind indessen desmotrope For- 


mulierungen: 
HC-NH H,C-NH H,C-N 
vs C:NH d >. H ; pena 
HG.NH> mnt aN GNee ee ee BN: CoN 


1 Rona, Bearenp, A. 271, 30 (1892). — BEHREND, Scumirz, A. 277, 388 (1893). 
— Winpavs, B. 42, 761 (1909). 
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nach denen sie als Imide von Imidazolonen (Imino-imidazol-dihydride) er- 
scheinen, in Betracht zu ziehen. Daher werden die Stoffe mit derartig ge- 
bundenem Ammoniak-Rest erst im Anschlu8 an die Oxo-Derivate der Imid- 
azol-Reihe als Ammoniak-Derivate von solchen besprochen (S. 464—465). 

An dieser Stelle aber seien einige Amino-Derivate von Imid- 
azol-Homologen geschildert, welche die Amino-Gruppe in der 
Seitenkette enthalten, und fiir welche demgemiB jene Desmotropie 
nicht in Frage kommt. 

Als einfachstes, hierher gehériges Amin ist das 4- (bzw. 5-) Amino- 
methyl-imidazol! ([midazolylmethyl-amin) bekannt. Man hat es 
auf zwei Wegen bereitet, zuerst aus der Imidazolyl-essigsdure vermittelst 
der Curriusschen Methode zum Ersatz von CO,H Barer NH, (vgl. Bd. I, 


Tl. I, 8.352): | 
HC-NH HC-NH HC-NH~_ 
se % SS Veale: 
x SoH Deere > CH tod >OH, = () 
se CH,-CO-N, CH, -NH 


dann aus Diamino-aceton (Bd. I, Tl. I], S. 1081) nach der allgemeinen, 
auf 8. 440 in Formelreihe B erlauterten, iiber Mercapto-Verbindungen 
fihrenden Imidazol-Synthese: 


H,N-CH,-CO ae HN: CH,- O-NHW Gy ss 
CH,-NH, HC-N=7 
Oxydat. mit FeCl, H,N-CH,-C-NH 
= ee > H M 
“HEN ” 


Sein Bis-hydrochlorid C,H,N;, 2HCl krystallisiert in langen diinnen Nadeln 
und ist in Wasser sehr leicht ldslich; sein Dipikrat C,H,N,, 2C,H,0,N, + H,O 
krystallisiert aus heikem Wasser in tiefgelben Blattchen, wird bei 120° wasserfrei 
und schmilzt bei 210—211° (korr.). 

Weit wichtiger aber ist die analoge Verbindung, welche die Amino- 
Gruppe noch um ein Kettenglied entfernter vom Kern enthialt, das 
6-[Imidazolyl-(4- bzw. 5-)] athylamin [4- (bzw. 5-) (@-Amino-athyl)- 

HO.) “NH, 3 : 
glyoxalin] H,N-CH,-CH, RERES, _/CH. Es steht in naher Beziehung zu 


einer Awitngsitir’ qoleke zu den Eiweif-Kompononten gehért, dem 
Histidin (s..S. 469). Das Histidin ist seine Carbonsaure, deren Carboxyl 
mit der Amino-Gruppe am gleichen Kohlenstoffatom haftet, und geht 


durch Abspaltung des Carboxyls in das Imidazolyl-athylamin iiber, das - 


dieser Beziehung wegen auch den Namen ,,Histamin‘ erhalten hat: 


HC. NH. = COs HC-NH 
H = 4 a Se ee 
HO.C-CH(NH,)-CH, C. N > CH,(NH,):CH,-«Ce-N=7~ 
= = Histidim Histamin 


z Winpavs, Orrtz, B. 44, 1721 (1911). — Pyman, Soc. 99, 2172, 2175 (1911). 
{((Aryl-amino)-methyl]-imidazole: Grrneross, D.R.P. 76 41 (C. 1914, II, 
446); 278884 (C. 1914, II, 1081). 


~ 


452 Histamin. 


Das Imidazolyl-athylamin ist also ein ,,proteinogenes Amin“; unter 
dieser Bezeichnung fabt man neuerdings die Amine zusammen, deren 
«-Carbonsaéuren Bausteine der Protein-Molekiile sind’. 

Entdeckt wurde das Histamin 1907 von Winpaus und Vocr?, die 
es auf synthetischem Wege? aus der §-[Imidazolyl-(4- bzw. 5-)]propion- 
sdure (S. 469) bereiteten (analog wie das Imidazolyl-methylamin aus 
Imidazolyl-essigsiure, vgl. 8.451, Formelreihe L). Drei Jahre spater ge- 
lang es AckERMANN‘, das Histidin durch Faulnis-Bakterien in Histamin 
iiberzufiihren; der bakteriblle Abbau des Histidins® ist dann so griindlich 
ausgearbeitet worden, daB er vorteilhaft zur Darstellung des Histamins 
dienen kann. Auch durch rein chemische Mittel — z. B. Erhitzen mit 
Salzsiure oder Schwefelsiure auf 265—270° — kann man Histidin zu 
Histamin decarboxylieren®, aber nur mit maBiger Ausbeute. 

Ein weiteres Interesse gewann dieses Amin durch die Feststellung’, 
daB es neben anderen proteinogenen Aminen sich im Mutterkorn (Secale 
cornutum) findet und zu dessen wirksamen Bestandteilen gehért. Hs 
wurde ferner in der Darmschleimhaut® und im Harn parathyreoidekto- 
mierter Hunde® nachgewiesen, Wo man in biochemischen Produkten 
dem Histamin begegnet}°, ist sein Auftreten wohl der Spaltung von 
Histidin zuzuschreiben. 

Das freie Histamin” bildet farblose Platten, schmilzt bei 83—84° 
(korr.), siedet fast unzersetzt unter 18 mm Druck bei 209—210° und ist 
sehr zerflieBlich, sehr leicht léslich in Wasser und Alkohol, fast unlés- 
lich in trockenem Ather. Auch das salzsaure Salz ist auBerst léslich 
in Wasser; das Dipikrat C,H,N,(C,H,O,N,), bildet tiefgelbe Tafeln, 
schmilzt bei 234—235° und lést sich in kaltem Wasser recht schwer. 

Das Histamin iibt eine stimulierende Wirkung auf den glatten 
Muskel aus, die sich besonders beim isolierten Uterus in .deutlicher 
Kontraktion zeigt}. 


1 Guecrnnem, C. 1913, II, 785. 2B 40, 8691 (1907). 

8 Uber Synthese aus Diamino-aceton s. Pyman, Boe 99, 668 (1911). 

4H. 65, 504 (1910). 

SVelis re Bertuetot, D.-M. Berrrann, C. r. 154, 1643, 1827 (1912). — 
Bayer & Co., D.R.P. 250110 (C. 1912, II, 882). — Menransy, Tworr, C. 1912, II, 
1672. — Horrmann-La Rocuz & Co., D.R.P. 252872, 252873 (C. 1912, II, 1758); 
256116 (C. 1913, 1, 671). — Vgl. auch Yosarmura, Bio. Z. 28, 10 (1910). 

®° Ewins, Pyman, Soc. 99, 339 (1911). : 

™ Vgl.: Bararr, Dare, Soc. 97, 2592 (1910); C. 1911, I, 580. — ee C. 
1910, II, 327. 

8 Barger, Date, C. 1911, I, 745. ® W. F. Koc, C. 1913, II, 804. 

10 Vgl. auch Svuzuxt, Sascws C. 1913, I, 1042. 

™ Pyman, Soc. 101, 548 (1912). — thes sein Glycyl-Derivat vgl.: Gicdue 
nem, Bio. Z. 51, 874 (1913). — Horrmann-La Rocue & Co., D.R.P. 281912 (C. 1915, 
I, 408). — Baneoe: Derivat: Grenaross, D.R.P. 282491 (C. 1915, I, 584). 

% Vgl. zur physiologischen Wirkung z. B.: Bararr, Date, Soc. 97, 2598 (1910); 
C. 1911, I, 580, 745. — Ackermann, Kourscuer, Z. B. 54, 390 (1910). — Dazs, 


Oxy-Derivate der Imidaxole. 453 


Syuthetisch hat man ein Kern-Methylhomologes des Histamins', sowie Amine 
hergestellt, in denen die Amino-Gruppe vom Imidazol-Kern durch mehr als zwei 
Kohlenstoffatome getrennt ist? 


Oxy-Derivate der Imidazole. 


Oxy-Derivate des Imidazols selbst sind desmotrop mit Oxo- 
Derivaten von Haidarobiydriden, ZieDs: 


HC. NHW HC. NHW 
owe _po: -OH desmotrop mit ae co, 
HC. NH. H aC- NH 
H SS 
HO-C:N-7 7D id ae aOiet NH sac 


Die hier in Betracht kommenden Verbindungen werden als Oxo- 
Derivate S. 454 ff. behandelt, da die Oxo-Formeln fiir sie die gebrauch- 
lichsten sind und sich ihren Entstehungsweisen und ihrem Verhalten 


besser anpassen. 

Hier aber sei erwihnt, daB man auch einige Oxy-Derivate von Imidazol- 
Homologen kennt, welche das Hydroxyl in der Seitenkette enthalten und 
demnach wahre ,,Alkohole“ darstellen®, Dazu gehéren das 4.5-Methyl-methylol- 
imidazol‘+ (Prismen aus Alkohol, Schmelzp. 138°, sehr leicht léslich in Wasser und 
Alkohol), dessen interessante Bildung aus Methyl-imidazol und Formaldehyd schon 
S. 446 in Gleichung K dargestellt wurde, und der 8-[Imidazoly]-(4- bzw. 5-)] uthyl- 


»  HC-NH 
alkohol ® HO-CH,-CH, G yo der aus salzsaurem Histamin (S. 451—452) 


durch Umsetzung mit Bariumnitrit entsteht. 


Oxo-Derivate der Imidazole. 


Exocyclische Oxo-Derivate sind bisher nur in geringer Zahl bekannt. 
Zu der einfachsten Verbindung — 4- (bzw. 5-) Formyl-glyoxalin® (Imidazol- 
aldehyd) — ist man synthetisch gelangt, indem man das aus Diamino-aceton 


Lawtow, C. 1911, I, 579; 1911, II, 1951. -- Poprensx1, C. 1911, I, 1145. — 
A. Bertuetot, D.-M. Berrranp, C. r. 155, 360 (1912). — Aronson, C. 1912, II, 42. 
— Ennis, Bio. Z. 52, 108 (1913). — Brenr, Kraus, C. 1913, 1, 454. — Froéunica, Pick, 
C. 1913, I, 1123. — Oume, C. 1913, II, 66. — Lescuxe, C. 1913, II, 1236. — 
P. Kaurmann, C. 1913, II, 1318. — Quacurarrerio, Z. B. 64, 263 (1914). — VanysEx, 
Bio. Z. 67, 22 (1914). — B&nr, Pick, C. 1914, I, 465. — Nicurescu, C. 1914, I, 
1004. —.Crorrra, Anperes, C. 1914, I, 2189. — Swerscunixow, C. 1914, I, 64. — 
Guacenueim, Bio. Z. 65, 209 (1914). — Morrra, A. Pth. 78, 236 (1915). 


’ Ewins, Soc. 99, 2052 (1911). 2 Pyman, Soc. 99, 2172 (1911). 
3 Uber die einfachste Verbindung — 4- (bzw. 5-) Methylol-imidazol (Imid- 
azolyl-carbinol), s. S. 454 im Text die zweite Formel der Formelreihe N — s, 


Pruan, Soc. 99, 669, 673, 678 (1911); 101, 541 (1912). 

* Winns, B. 42, 758 (1909)> — Ewins, Soc. 39, 2055 (1911). 

5 Winpavs, Opitz, B. 44, 1723 (1911). 

8 Pyman, Soc. 101, 542 (1912). — Uber Imidazoly]- acetaldehyd s. Lana- 
HELD, B. 42, 2373 (1909). 


454 Oxo-Derivate der Imidazxole. 


erhiltliche 2-Mercapto-4- (bzw. -5-)[amino-methyl}-glyoxalin (vgl. Formelreihe M auf 
§. 451) durch Behandlung mit Salpetersiiure in Methylol-glyoxalin tiberfiihrte und 

letzteres mit Chromsiaure-Gemisch oxydierte: 
H.N-CH,-C-NH HNO, HO-CH,-C-NH._ 
H-C.N=7 Eee H-C-N=* 

HOC-C-NH 
Cro mat 

ee # Gn Ck (N) 


Dieser Aldehyd! der Imidazol-Reihe krystallisiert aus Wasser in Blattchen, schmilzt 
bei 173—174° und ist in kaltem Wasser ziemlich schwer, in heiBem leicht léslich. 


C-SH CH 


Vielfach untersucht sind dagegen esocyclische Oxo-Derivate. Aus 
der Formel des Imidazols ergibt sich als selbstverstandlich, da8 solche 
stets heierovicinal (vgl. S. 55) sein miissen, da in ihr ja kein Kohlenstoff- 
atom sich findet, das nicht einem Heteroatom benachbart ware. Wir 
haben folgende Typen zu besprechen: 


HC- NH H,C-NH 
D: sr” SCO Ay Sot, aOR 
 WO.NHO” 1 O6:NaA 
2-Oxo-imidazol-dihydrid-(1. 2) 4- (bzw. 5-) Oxo-imidazol-dihydrid-(4. 5) 
Glyoxalon-(2) Glyoxalon-(4- bzw. 5) 
H,C:-NH H,C-NH 
Il 7 S00 IV SE SOO 
) H,C-NH~ ~~’ ) 0G.NH7 
2-Oxo-imidazol-tetrahydrid 2.4-Dioxo-imidazol-tetrahydrid 
Glyoxalidon-(2) Hydantoin 
OC-NH OC-NH~ _ 
Vv : SCH . : “SCO. 
OG. NERS 8 VD. oc.ne- 
4, 5-Dioxo-imidazol-tetrahydrid Trioxo-imidazo]-tetrahydrid 
N,.N’-Methylen-oxamid Parabansdure 


fiir samtliche lassen sich natiirlich desmotrope Oxy-Formeln konstruieren 
(vgl. S. 453). GroBe Wichtigkeit haben die Verbindungen IV und VI, die 
gewohnlich mit den Trivialnamen ,,Hydantoin“ und ,,Parabansiure“ bes 
zeichnet werden, wegen ihrer Beziehungen zu Naturstoffen (Allantoin, 
Harnsaure). 

Fir die Verbindung der Formel I findet man in der Literatur auch die Be- 
zeichnungen “-Imidazolon und ,,Athylen-urein“. Zwei synthetische Wege, die 
zu ihrer Bildung fiihren kénnten, haben Priparate von der geforderten Zusammen- 
setzung ergeben*; doch erwiesen sich die Eigenschaften je nach der Bereitungs- 
weise als wesentlich verschieden. Eine Klarung dieser Beobachtungen ist noch 


1 Uber ein Keton s. Pyman, Soc. 99, 2177 (1911). 
” W. Marcswatp, B. 25, 2357 (1892). — Fenton, Wiixs, Soc. 95, 1329 (1909). 
Uber Homologe s.: Gasriet, Posner, B. 27, 1038 (1894). — Kinne, B. 28, 
2040 (1895). — H. Buz, B. 40, 4801 (1907). 
_ CH-NH 
H,N-CH,-C-NH 
vate s. Francuimont, Duzsky, R. 30, 186 (1911). C. 1911, I, 207. 


Ober ,, [Amino-methyl]-athylen-urein“ CO und Deri- 


| Imidaxolene, Athylen-harnstoff. 455 


nicht erfolgt. — Uber das 1-Pheny1-4-[tetraoxy-butyl]-Derivat s, Bd.1, Tl. II, 
S. 1088, Textzeile 11—6 y. u. 

Das a@-Imidazolon (Formel IJ, s. 0.) ist noch nicht bekannt. Ein Homologes! 
wurde durch Kondensation von Acetiminoathylather mit Glycinester bereitet: 


H,C-NH,  C.H,0 H,C- NH 
. = = Ss e 
00.00. * ana CH, = 20C,H,-OH + Soa CH, . 


H,N-CH,-CH-NH 
Man kennt ferner das 5-|Amino-methy]]-glyoxalon-(4) aN 3 GO-N >>CH 
und einige N-Methyl-Derivate desselben ®. 

Die Verbindung der Formel III wird gewdéhnlich Athylen-harnstoff® oder 
Athylen-carbamid genannt. Dieser Name weist auf die Bildung hin, die zuerst 
zu ihrer Herstellung benutzt wurde und im Erhitzen von Athylendiamin mit Di- 


ithyl-carbonat besteht: 
CH; GS NH, 


CH,-NH 
Sco. 
CH, -NH, 


+ (C,H,0),CO = 2C,H,-OH + 
one pe CH, -NH~ 
Athylen-harnstoff entsteht auch bei der elektrolytischen Reduktion der Parabansdure 
(S. 463—464), krystallisiert in weiBen Nadeln, schmilzt bei 131°, ist in Wasser 
leicht, in Ather schwer léslich und wird beim Kochen mit konzentrierter Salz- 
sdure vollstindig in Athylendiamin und Kohlendioxyd gespalten. 


Das Hydantoin (Glykolyl-harnstoff) — Formel IV auf S. 454 — 
wurde von BaryEr* zuerst aus Allantoin (S. 458) durch Erwarmen mit 
konzentrierter Jodwasserstoffsaure gewonnen und hat von dieser Bildungs- 
weise seinen Namen erhalten. Synthetisch® ist es auf mehreren Wegen 
oereitet worden. Zur Darstellung® eignet sich am besten die Bildung 
aus dem Athylester der Hydantoinsaiure (Bd. I, TI. II, S. 1404) durch 
Abspaltung von Alkohol: 

H,C-NH-CO-NH, H,C-NH_ 


: =O s0H t= 
OC-OC,H, are _O0C-NH~ 


co, (0) 
die beim Erwarmen mit 25-prozentiger Salzsaure fast quantitativ erfolgt. 
Diese Entstehung im Verein mit derjenigen durch elektrolytische Re- 
duktion der Parabansaiure’ (vgl. S. 464) ist beweisend fir die Kon- 
stitution; zur Tautomerie s. §. 458. ~ 


1 Fincer, J. pr. [2] 76, 94 (1907). 

2 Taret, Rup. Mayer, B. 41, 2546 (1908). 

3B. Fiscoer, H. Kocu, A. 232, 227 (1886). — Triizspaca, Ph. Ch. 16, 710 
(1895). — Taret, Reinpz, B. 34, 3288 (1901). — Nrrscus, C. 1914, II, 60. 

4 A. 117, 178 (1861); 130, 158 (1864). 

* Vgl.: Baryer, B. 8, 612 (1875). — Anscuiirz, A. 254, 258 (1889). — Sm- 
monsen, A. 333, 109 (1909). — Jounson, Nicoter, Am. 49, 202 (1913). — Dhens, 
Heintzex, B. 38, 299, 305 (1905). — E. Kénias, Myzo, B, 41, 4431 (1908). 

® Harries, M. Weiss, B. 33, 3418 (1900). A. 327, 369 (1903). — ANpREascH, 
M. 28, 811 (1902). — Vgl. auch Jounson, Benois, Am. Soc. 35, 1605 (1913). 

7 Taret, Reinpi, B. 34, 3288 (1901). 
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456 Hydantoin. 


Ein natiirliches Vorkommen des Hydantoins ist einmal an dem Safte bleicher 
Zuckerriiben-SchéBlinge beobachtet worden’. 

Hydantoin krystallisiert in farblosen Nadeln, schmilzt? — rasch erhitzt — bei 
220—221°, bedarf zur Lésung* 2—3 Tle. siedenden Wassers, ca. 60 Tle. siedenden 
Alkohols und ist in Ather so gut wie unldslich. Es besitzt die Fahigkeit, Alkali- 
metallsalze zu bilden‘; doch ist seine Aciditit auBerst gering®. 

Durch Kochen mit Barytwasser wird Hydantoin zu Hydantoinsiure auf- 
gespalten: 

H,C-NH- CO-NH. 


0C-0H 


H 
eae ea oe +H,0 = (P) 


oC——NH 


Erwarmt man es mit 2 Mol.-Gew. Brom in Kisessig und zersetzt dann mit Wasser, 
so wird es in Parabansiure tibergefiihrt®: 
H,C-NH_ 5; Br,C» NH~_ OC-NH 


Spin 5 ee : CQ. 
ess OC-NH~ ou OC- NH: (2) 


hydantoin’ C 0 NH >CO (Schmelzpunkt gegen 170°) iibergefiihrt. Mit aro- 


matischen Aldehyden kondensiert es sich beim Kochen in Eisessig (unter Zusatz 
von Natriumacetat) zu Aryliden-hydantoinen® (vgl. Benzal-hydantoin, 8. 484), z. B.: 


H,C-NH_ C.Hy-CH: O-NH\ 4 


C,H, -CH 
aoe EO OG NE OC-NH~ 


CO = H,0+ (R) 


Den Organismus von Kaninchen, Hunden und Katzen passiert es unverindert, ohne 
toxisché Wirkung auszuiiben®. 

Wie schon Bad. I, Tl. Il, 8. 1403—1404 angedeutet wurde, ist das 
Hydantoin zur Siantmedueebe einer groBen Zahl von Derivaten (vgl. 
auch 8. 479) geworden. Um Namen fir diese zu bilden, benutzt man 
zweckmaBig das Selon hy 42.008 


(5) CH; NH 
(4) CO - xa ie 


1 vy. Lippmann, B. 29, 2652 (1896). 

® Harries, M Wetss, A. 327, 355 (1903). — H. Brrz, Hern, B. 45, 1679 (1912). 

5 Hargies, M. Weiss, A. 327, 370 (1908). 

‘ Bamzy, Am, 28, 391 (1902). 

5 Tripssacu, Ph. Ch. 16, 710 (1895). — Woon, § Soc. 89, 1833 (1906). 

® Sremonsen, A. 333, 104 (1904). — Gasriet, A. 348, 85 (1906). 

7 FRANCHIMONT, Ricken R. 7, 12, 236 (1888). — Pacer M. Weiss, A. 327, 
858, 373 (1903). 

8 H. L. Wueever, Cu. Horrmann, Am. 45, 369 (1911). — Kondensation mit 
Formaldehyd: R. Benrenp, Niemeyer, A. 365, 38. (1909). 

° H. B. Lewis, C. 1913, I, 830. 

© Vgl. H. Brrrz, Heyy, B. 45, 1666 Anm. (1912). — Uber andere Bezifferungen 
vgl.: Hanrres, M. Weiss, A. 327, 360 (1903). — Sremonsen, A. 333, 102—103 Anm. 
(1904). 


N-Alkyl- und N-Aryl-hydantoine. 457 


Unter den N-Alkyl-Derivaten’ igt das 1-Methyl-hydantoin am meister 
untersucht, das in Zersetzungen des Kreatins bzw. Kreatinins (vgl. Bd. I, TI. II, 
S. 1422—1423) entsteht und synthetisch aus Sarkosin auf verschiedenen Wegen 
gewonnen werden kann. Es schmilzt bei 153° und geht bei Behandlung mit 
Nitroprussidnatrium in alkalischer. Lésung und darauf folgender Neutralisation mit 
Essigsiure in sein Isonitroso-Derivat (Formel II in Bd. I, TI. II, S. 1423) tiber. — 
Durch Methylierung des Hydantoins mit Methyljodid und Kali in Methylalkohol 
entsteht das ihm isomere, bei 181—182° schmelzende 3-Methyl-hydantoin. — 
1.3-Dimethyl-hydantoin wird aus Cholestrophan (S. 464) durch Reduktion mit 
rauchender Jodwasserstoffsdure erhalten, schmilzt bei 44—45° und siedet fast un- 
zersetzt unter 760 mm Druck bei 262° (korr.). 

Auch N-Aryl-Derivate? sind vielfach untersucht worden. Das 1-Phenyl- 
hydantoin wird durch Erhitzen von Aniligo-essigsiure mit Harnstoff erhalten und 
schmilzt bei 193—194°. — 3-Phenyl-hydantoin erhilt man, indem man die aus 
Glykokoll in alkalischer Lésung durch Phenyl-isocyanat entstehende Phenylureido- 
essigsiure mit 25-proz. Salzsiure kocht (vgl. dazu Bd. I, Tl. II, S. 730—731): 


CHs-NH, | oy ow.co. ~ CHs:NH-CO-NH-C,H, _ |, 0 SUH ee 
/ ets ae eee b] 
CO-0H CO-0H CO-N-C,H, 


es schmilzt bei 159—160° (korr.). 

Homologe*® des Hydantoins werden — analog wie Hydantoin aus Glykokoll — 
aus den hdheren o-Aminosduren gewonnen, z.B. sehr glatt, wenn man entweder 
durch Einwirkung von Kaliumcyanat oder durch Kochen mit Harnstoff und Baryt- 
wasser zunichst die «-Ureidosauren darstellt und diese dann mit verdiinnter Schwefel- 
sdure kocht. So entsteht aus Alanin: 

CH,-CH-NH, CH;-CH-NH*CO-NH, _y,9 CH;-CH-NH 


wee EE C if 
CO-0H g CO-0H ; 6 CONE 


1 Vgl.: Nevpaver, A. 137, 289 (1865). — Huppert, B. 6, 1278 (1873). — Bav- 
MANN, Hoppe-Sryter, B. 7, 36 (1874). — Hz, B. 9, 1091 (1876). — I. Trauss, 
B. 15, 2111 (1882). — E. Fiscner, A. 215, 287 (1882). — Francaimont, Kiopsis, 
R. 8, 289 (1889). — Guarzscui, B. 25 Ref., 327 (1892). — Bamey, Ranporrs, B. 41, 
2498 (1898). — Harriss, M. Weiss, A. 327, 355 (1903). — Sremonsen, A. 333, 113 
(1904). — Harries, A. 361, 69 (1908). — Wesrzner, A. 362, 126, 130 (1908). — 
E. Scumwpr, Ar. 250, 341 (1912). — H. Butz; Hern, B. 45, 1666 (1912). — Acxker- 
mann, Z. B. 62, 212 (1913); 63, 78 (1914). — L. Baumann, C. 1915, II, 821. 

Hydantoin-N-essigsiure: Jonoxess, R. 27, 324 (1908). — Barney, Snyper, 
Am. Soc. 37, 940, 945 (1915). 

2 Vgl.: Scaweset, B. 10, 2045 (1877). — Guarescu1, B. 25 Ref., 327 (1892). 
— Biscuorr, Hauspérrer, B. 25, 2274 (1892). — W. Hentscuen, B. 31, 508 (1898). — 
Feericus, Becxorts, Ar. 237, 887 (1899). — Movneyrat, B. 83, 2393 (1900). — 
Frericus, Brevstept, J. pr. [2] 66, 231 (1902). — Bamsy, Am. 28, 395 (1902). — 
Hoécustzr Farswerke, D.R.P. 132477 (C. 1902, II, 173). — Lumrirze, Barter, Bl. [3] 
35, 124 (1906). — T. B. Jonson, Hapiey, Am. Soc. 37, 174 (1915), 

$ Vgl.: Urecu, A. 165. 99 (1872). B. 6, 1113 (1873). — Heintz, A. 169, 120 
(1873). — Pinner, Lirscnttrz, B. 20, 2356 (1887). — Pinner, B. 21, 2320 (1888). — 
Duvituer, Bl. [3] 13, 487 (1895). — Errera, G. 26, I, 197 (1896). — Anpreascn, 
M. 23, 803 (1902). — Harries, M. Weiss, A. 327, 357, 383 (1903). — Huaounena, 
Mozet, C. r. 140, 150 (1905). — Gasrier, A. 348, 50 (1906). — Lipricn, B. 41, 
2956, 2970 (1908). — E. Kénias, Myo B. 41, 4435 (1908). — Daxin, Am. 44, 
48 (1910). Soc. 107, 439 (1915). 


458 Homologe des Hydantoins. ae 


das erste Homologe — das 5-Methyl-hydantoin («-Lactyl-harnstoff), das 
im geschlossenen Capillarrohr bei 147° schmilzt. Aus den optisch-aktiven Formen 
der o-Aminosiuren gewinnt man die Hydantoine, da das asymmetrische Kohlenstoff- 
atom erhalten bleibt, in aktivem Zustand. Daxin hat nun die wichtige Beobachtung 
gemacht, da8. das aus Leucin entstehende optisch-aktive 5-Isobutyl-hydantoin 
(Formel Ia, s. u.) in alkalischer Lésung innerhalb 30 Stunden sein Drehungsvermégen 
vollstindig einbiBt, wahrend das optisch-aktive 5-Methyl-5- athyl-hydantoin (IT) unter 
. den gleichen Wadiinnn pen keine Anderung des Drehwertes zeigt. Dies erklart sich, 
wenn man annimmt, daB das Hydantoin und seine Monoalkyl-Homologen in alkali- 
scher Liésung eine desmotrope Umwandlung in ,,Enol-Formen“ (Ib) erleiden — ein 
Vorgang, der die Asymmetrie des alkylierten Kohlenstoffatoms aufhebt und bei den 
Dialkyl-hydantoinen nicht méglich erscheint: 


C,H, -CH: NH C,H,-C-NH._ (CH,)(C,H,)C- NH— 
Ae 3 + a 
” conn oT “Ho.6.nn- OO Go.NB> CO 
Die mit Hilfe von Aryl-isocyanaten analog Formelreihe S (S. 457) leicht er- 
hiltlichen 3-Aryl-Derivate! von homologen Hydantoinen kénnen, wie schon 
Bd. I, Tl. II, S. 730—731 mitgeteilt wurde, zur Charakterisierung der entsprechen- 
den Aminosiuren dienen. 

Interessante N-Amino-Derivate® von homologen Hydantoinen hat Bamey® 
aus den Produkten hergestellt, welche durch Einwirkung von Senfélen und von 
Isocyanaten auf o-Hydrazosiuren und «-Semicarbazinosaéuren (vgl. Bd. I, Tl. II, 
S. 799, 1455) entstehen. Besonders sei hervorgehoben, da8 das 1-Amino-3-phenyl- 
5.5-dimethyl-hydantoin (Formel III, s. u.) durch Brom in wiBrigem Alkohol zu 
dem ,,1-Azo-[3-phenyl-5.5-dimethyl-hydantoin |“ (Formel IV) oxydiert wird; 


(CH,),C—N—NH, (CH,),C—N.— _—-N: N--—-—5N-C(CHy), 
Ill) a8 Sebeae ES 0) OORT S| 
CO-N=--C,H, CO-N—C,H, C,H;—N-CO 


dieser tetrazon-artige Korper ist eine weiBe krystallinische Substanz, zersetzt sich 
bei 285° (korr.) und liefert bei der Spaltung mit. heiBer verdiinnter Schwefelsiure 
unter Entwickelung von Stickstoff und Stickoxydul das 3-Phenyl-5.5-dimethyl- 
hydantoin neben anderen Produkten. 

Ein physiologisch wichtiges Derivat des Hydantoins ist das Allan- 
toin, aus dem das Hydantoin zuerst gewonnen worden ist (vgl. S. 455). 
Ks darf als 5-Ureido-hydantoin: 


H,N-CO-NH-CH-NHW_ s 
co. Ee 


aufgefaBt werden (vgl. Weiteres iiber die Konstitution S. 461—462). 
Allantoin wurde 1799 von Bunrva und Vauquetin‘ in der Allantois- 
Flissigkeit der Kiihe entdeckt. Spiter wurde es im Kalberharn, Hunde- 


1 Vgl.: Movuneyrat, B. 338, 2393 (1900). — Uber 1-Aryl-Derivate s. FREricus, 
Hotrmann, Ar. 243, 684 (1905). 

* Uber N-Amino-hydantoin selbst s. W. Travss, Horra, B. 31, 167 (1898). 

* Baer, Am. Soc. 26, 1006 (1904); 30, 1412 (1908). — Bamery, Ranpoxpn, 
B. 41, 2494 (1908). — Baitey, Reap, Am. Sec. 37, 1884 (1915). 

* A. ch. [1] 33, 275 (1799). — Vgl. Lassaianz, A. ch. [2] 17, 295 (1821). 
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harn und den Harnen anderer Saugetiere gefunden!; seine Menge wird 
betrachtlich vermehrt?, wenn dem tierischen Organismus Stoffe zugefiihrt 
werden, welche den Purin-Komplex im Molekiil aufweisen, wie Harn- 
siure, Adenosin, Guanosin usw. Auch der normale menschliche Harn? 
enthalt bei Erwachsenen* Allantoin, aber in erheblich geringerer Menge 
als der Harn von Hunden und Kaninchen; die tagliche Ausscheidung 
betrigt nur Zentigramme. Mehrfach sind ferner kleine Allantoin-Mengen 
in Vegetabilien® aufgefunden worden, ‘so in den Sprossen von Platanen, 
Weizenkeimen, Ribensaften, Tabaksamen usw. 

Das Auftreten von Allantoin im Harn wird auf den Abbau von 
Purinkérpern zuriickgefiihrt. Diese Annahme wird besonders durch den 
Nachweis gestiitzt, daB auch die iiberlebende Rinderniere und Hunde- 
leber Harns&ure in Allantoin iiberzufiihren vermégen ®. 

Auf rein chemischem Wege entsteht das Allantoin aus der Harn- 
siure durch verschiedene Oxydationsmittel’ in alkalischer oder neu- 
traler Lésung: 


caer NH, 
co C-NH LS 500. 4 CO: NE 
zi Sco (Harnsdure) ’ : 2 >co (Allantoin). 
pe C-NH%” NH—-CH-NH 


Die Oxydation von harnsaurem Natrium mit einer kalten Liésung von 
Kaliumpermanganat ergibt nach dem Ansduern mit Essigsiure und Kin- 


1 Vgl.: Wouter, A. 70,229 (1849). — Meissner, Jotty, Z. 1865, 231. — 
E. Sarxowsk1, B. 11, 500 (1878). H. 42, 217 (1904). — Swarn, C. 1905, I, 827. — 
Wiecnowsg!, B. Ph. P. 11, 109 (1908). — Wreata, Hawx, Am. Soc. 33, 1601 

(1911). — Hounrer, Givens, C..1913, I, 826. — Hunter, Givens, Guion, C. 1914, 
Il, 1167—1168. 

2 Vgl.: E. Sarxowsk1, B, 9, 719 (1876). C. 1899, I, 298. — Tu. Coun, H. 25, 
507 (1898). — Menper, Waite, C. 1905, I, 277. — Tuannuavuser, Bommer, H. 91, 
337 (1914). — Farra, C. 1914, I, 1360. — Bénuem, C. 1914, I, 1685. — Vel. da- 

gegen Starkenstein, A. Pth. 65, 182 (1912). 

3 Vgl.: Wiecnowsk1, A. Pth. 60, 185 (1908). Bio. Z. 19, 368 (1909); 25, 431 
(1910). — H. Ascuer, Bio. Z. 26, 370 (1910). — Vgl. auch Farryatt, Hawk, Am. 
Soc. 34, 546 (1912). 

4 Sduglingsharn entbalt nach Scuitrennerm u. Wiener [H. 63, 283 (1909)] kein 
Allantoin. 

5 KE. Scuuize, Barsiert, J. pr. [2] 25, 145 (1882). — E. Scuuize, Bossuarp, H. 9, 
420 (1885). — v. Lippmann, B. 29, 2652 (1896). — Scurti, Percrasosco, C. 1907, I, 
282. — pve Prato, C. 1910, I, 1622. — Tiruertey, Coprin, C. 1912, I, 732. — Smo- 
Lenski, C. 1912, II, 768. — Funk, C. 1912, II, 1669. — Sriecer, H. 86, 268 (1913). 
— Power, Sauway, C. 1913, I, 1931; 1913, II, 1232. 

6 Wiscuowski1, B. Ph. P. 9, 295 (1907). — Vgl. auch: J. Pout, A. Pth. 48, 
372 (1903). — Eppinczr, B. Ph. P. 6, 287 (1905). — Bareru, Stern, Bio. Z. 19, 
218 (1909). 

7 Lizsia, Wouter, A. 26, 245,(1838). — Scuuieper, A. 67, 214 (1848). — Nev- 

paver, A. 99, 217 (1856). — Gorup, A. 110, 94 (1859). — Wuezeter, Z. 1866, 746. 
— W. Guszs, A. Spl. 7, 327 (1869). — Craus, B. 7, 227 (1874). 
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dampfen zur Krystallisation fast die theoretische Ausbeute an Allantoin 
und dient zu seiner Darstellung? 

Die S. 458 gegebene Strukturformel labt das Allantcin als ein 
»Diureid der Glyoxylsiure“ erscheinen (vgl. dazu Bd. I, Tl. II, S. 1406). 
Dieser Auffassung entsprechend kann man es synthetisch durch Konden- 
sation von Harnstoff mit Glyoxylsdure bereiten”, wie zuerst GRIMAUX 
nachwies. Auch durch Kombination von Harnstoff mit Hydantoin unter 
dem EinfluB von Brom in Eisessig 14Bt es sich aufbauen, wenn auch nur 
in schlechter Ausbeute?®. - 

Allantoin krystallisiert aus heiBem Wasser in schief abgeschnittenen, 
sechsseitigen Prismen, schmilzt* rasch erhitzt bei 238—240° (korr.) unter 
Zersetzung und lést*5 sich bei 25° in 189 Tln., bei 100° in ca. 10 Tn. 
Wasser zu einer neutral reagierenden Lésung. Es besitzt sehr schwachen 
Saurecharakter®; mit ammoniakalischer Silbernitrat-Lésung liefert seine 
konzentrierte Lésung einen aus mikroskopischen Kiigelchen bestehenden 
Niederschlag von Allantoin-Silber’? Ag(C,H,O,N,). 

Schon bei mehrstiindigem Kochen in waBriger Lésung® erleidet das 
Allantoin Zersetzung. Mit kalter konzentrierter Kalilauge® liefert es 
zuerst ein krystallinisches Kaliumsalz, das bei der Behandlung mit Sauren 
wieder Allantoin ergibt; durch mehrstiindiges Stehen mit Alkali aber 


erfolgt Aufspaltung zum Kaliumsalz der Allantoinsdure: 
\ 
H,N-CO.NH-CH-NHv_ H,N-CO-NH-CH-NH-CO-NH, 
: O+ KOH = : 
co.na70° + CO-0K 


die weiterhin in Harnstoff und Glyoxylsiure zerlegt werden kann (vgl. 
Bd. I, 1. II, S. 1406). 

In schwach saurer Lésung wird Allantoin von Natriumamalgam zu 
Acetylen-diurein (S. 498) — Formel V, s. u. — reduziert!°; durch Reduk- 
tion mit Jodwasserstoff liefert es Hydantoin (vgl. S. 455). Oxydation in 


NH-CH:NH CO-NH-CO-NH 
v) Cc : , 
) Oe on NE Le H,N-CO-NH-CO 


1 Sunpwix, H. 41, 343 (1904). — Uber die anzunehmenden Zwischenstufen s. 
ferner R. Benrenp, A. 333, 144 (1904). 

® Grimavx, A. ch. [5] 11, 389 (1877). — Smon, Cuavanne, C. r. 148, 52 (1906). 
— Vgl. auch Micuart, Am. 5, 198 (18838). 

® Syemonsen, A. 333, 108, 138, 137 (1904). 

4H. Bitz, Griester, B. 46, 3413 (1913). 

5 H. Birtz, B. 43, 2900 (1910). ® Vgl. Woop, Soc. 89, 1834 (1906). 

7 Uber Metall- Dorivate des Allantoins vgl.: Litpricur, A. 88, 94 (1853). — 
Motpzr, A. 159, 362 (1871). 

& Warcuewsar Bio. Z. 25, 453 (1910). 

® L.-J. Smon, C. r. 188, 425 (1904). — R. Benrenn, R. Scxuxrz, A. 365, 36 
(1909). — Givens, C. 1914, II, 1145. 

10 Rueineck, A. 134, 219 (1865). 
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saurer Lésung mit Kaliumpersulfat-oder Kaliumpermanganat fiihrt zum 
Oxalsaiure-diureid? (VI, S.460). Durch kombinierte Oxydation und Reduk- 
tion haben H. Binrz und GresiEx? einen lehrreichen Abbau zum 5-Amino- 
hydantoin bewerkstelligt; die in alkalischer Loésung durch Kalium- 
permanganat entstehende ,,Allantoxansaure“ (VII) — s. auch S. 465 — 
liefert nimlich bei der Reduktion mit Natriumamalgam die ,,Hydroxon- 
saure“ (VIII), welche beim Kochen mit Essigsiureanhydrid Kohlen- 
dioxyd abspaltet und in ein Triacetyl-Derivat des Amino-hydantoins- 
iibergeht. Aus diesem Triacetyl-Derivat konnte durch Zersetzung mit 


HO,C-N: C—NH 


HO,C- NH-CH-NH 
I oO Il A ; 
A CO-NH. ms xu) ee Ly. 
H,N-CH-NH 
Ix : ‘>co 
) cO-NH~ 


Salzsaure das salzsaure Salz des 5-Amino-hydantoins (IX) selbst be- 
reitet werden, das bei der Umsetzung mit Kaliumcyanat wieder Allan- 
toin ergab. 

Bei der Zersetzung mit Natrium-hypochlorit® gibt das Allantoin die Hilfte 
seines Stickstoff-Gehaltes als freien Stickstoff ab. — Den Organismus des Hundes 
und des Menschen passiert es gréBtenteils unverdndert*. 

Die im Voranstehenden dargelegten genetischen Beziehungen, welche 
das Allantoin mit dem Hydantoin, dem Harnstoff und der Glyoxylsiure 
_ verkniipfen, — insbesondere auch der zuletzt erwahnte Aufbau aus 
Amino-hydantoin und Kaliumcyanat — lassen die bisher benutzte 
Formel X des 5-Ureido-hydantoins als wohlbegriindeten Ausdruck fir 
die Konstitution® des Allantoins erscheinen. Aber mit allen Tatsachen 
14Bt sich auch die bicyclische Formel XI eines ,,Oxyacetylen-diureins“ 


Seu NH—CH——— NH 
oc CH SECO, NH CH N Sco 


XI) C } 
BY OOS NH. -CO_NB ) CO< NH G(0H)—NH” 
2 


(vgl. 8.498) vereinigen. Die beiden Formeln stehen zueinander im Ver- 
haltnis der Oxo-cyclo-Desmotropie, und man wird es sehr wohl als 
mdglich betrachten diirfen, daB die Lésungen des Allantoins ein Gleich- 
gewicht der beiden Formen darstellen. TFiir diese Annahme fallt be- 
sonders der Umstand ins Gewicht, daB, obwohl die Formel X im Gegen- 
satz zu XI ein asymmetrisches Kohlenstoffatom aufweist, das Allantoin 
aus natirlichen Quellen optisch inaktiv ist. Durch diesen Befund 


1H. Bitz, Topp, B. 46, 1404 (1913). 2 B. 46, 3410 (1913). 
8 H. Brrtz, Beurens, B. 43, 1997 (1910). 
4 Minxowszi1, C. 1899, I, 212. — Wruecnowszr, A. Pth. 60, 185 (1908). — 


Taytor, Apotpx, C. 1914, II, 1167. — Vgl. auch Luzzarro, H. 38, 537 (1903). 

5 Vgl. dazu: H. Buzz, B. 43, 2002 (1910); 44, 291 (1911). — Menper, Dax, 
C. 1910, I, 1239. — Daxin, Am. 44, 52 (1910). Soc. 107, 434 (1915). — Frnron, 
Wiss, C. 1911, I, 809. — Tirnertey, Soc. 103, 1336 (1913). 


= 4 Ls a” ee es ee —_ ~ eee ee eT le ey +” £" ral 
re ma od ne : wees et ars 


462 Kaffolin. N,N’-Methylen-oxamid-Derwvate. 


wird die Formel X als alleiniges Symbol der Allantoin-Struktur recht 
unwabhrscheinlich. Er kann aber auch durch Desmotropie zwischen X 
und der Enol-Formel XII gedeutet werden (vgl. S. 458 Isobutyl-hydantoin): 


Oo: areg oeenegy es 
NNH, C(OH)-NH~ 


Nachweis und Bestimmung? des Allantoins griindet man auf seine Fall- 
barkeit durch Quecksilberacetat-Lésung bei Gegenwart von viel Natriumacetat. Zur 
Identifizierung dient zweckmifig die Analyse seiner Silberverbindung (S. 460). 

N-Methyl-Derivate des Allantoins? sind durch Oxydation von methy- 
lierten Harnsiuren, sowie durch Einwirkung von Methyljodid auf Allantoin-Silber 
(S. 460) hergestellt worden. Hervorzuheben ist das Kaffolin®, das zuerst beim 
Abbau des Kaffeins erhalten wurde und als ein Trimethyl-allantoin der 
Formel XIII — 1.3-Dimethyl-5-[methyl-carbaminyl-amino]-hydantoin — 
erkannt worden ist. Analog wie die Hydroxonséure zu 5-Amino-hydantoin (S. 461), 
14Bt es sich durch Essigsiiureanhydrid und nachfolgende Spaltung mit Salzsiure in 
1.3-Dimethyl-5-methylamino-hydantoin (Acekaffin) —.Formel XIV — 


H,N-CO-N(CH;)-CH-N(CH,)_ HN(CH,)- CH- N(CH3)\_ 5 
CO- N(CH,)~ CO- N(CH,)~ 


iiberfiithren, aus dem durch Kaliumeyanat wieder Kaffolin, durch Methyl-isocyanat 
Tetramethyl-allantoin gewonnen werden kann. 

Das mit dem Hydantoin isomere N,N’-Methylen-oxamid (Formel V, 8. 454), 
das die beiden Carbonyle in Nachbarstellung enthilt, ist an sich nicht bekannt. 
Zu mehreren Derivaten ist man aber vom Oxanilid und vom Glyoxim-JN, N’-di- 
phenylither gelangt*. Vinyliden-oxanilid (1.3-Diphenyl-2-methylen-4.5- 
dioxoimidazol-tetrahydrid) entsteht aus Oxanilid beim Kochen mit Essigsiure- 
anhydrid und Natriumacetat: 


CO-NH-C,H; oeccO-Ck, _ CO-N(G,Hs) 
CO-NH-C,H, ‘"CO-CH, — CO-N(C,H,)~ 
schmilzt bei 208—210°, ist gegen wibrige Siiuren sehr bestindig, wird aber durch 
alkoholische Salzsiiure glatt in Oxanilid und Essigsiiure zerlegt, wiihrend alkoholi- 
sches Kali in Oxalsiure und N,N’-Diphenyl-iithenylamidin spaltet: 
CO-N(C,Hs).__ CO-OK  HN(C,H,) 
C:CH, +2KOH = - eae eee 
CO-N(C,H;)~ CO-OK-— N(C,H)~ pei 


XII) CO 


XIID) CO, XIV) 


C: CH, + H,O + HO-CO-CH,, 


* Vgl.: AspErHALDENS Handbuch der biochemischen Arbeitsmethoden, Bd. III 
age u. Wien 1910), S. 897. — C. Nevszras Handbuch ,,Der Harn“ (Berlin 1911), 
. 648. 
S. ferner: Wuircuowsk1, Bio. Z. 25, 446 (1910). — Hanpovszry, H. 90, 211 
(1914). — Purimmer, Sxerron, C. 1914, I, 2070. 
> Vgl.: E. Fiscuer, Acu, B, 32, 2724, 2745 (1899), — Sremonsen, A. 333, 101 
(1904). — H. Birrz, B. 48, 2000 (1910). — Gronmann, A. 382, 77 (1911). — Daxin, 
Soe. 107, 437 (1915). 
Uber C-Methyl-allantoin (Homo-allantoin, Pyvuril) — vgl. Bd.I, Tl. I, 
S. 1406 — s.: L.-J. Smon, C. r. 183, 587 (1901); 136, 506 (1903); 188, 373 (1904). 
— Dax, Soc. 107, 4387 (1915). 
®° E. Fiscner, A. 215, 292 (1882). — H. Buz, B. 44, 287, 298 (1911). 
* v. Pecumann, B. 30, 2791, 2878 (1897). — v. Pecumann, Anset; B. 33, 613, 
1297 (1900). 
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Durch Reduktion mit Zinkstaub in neptraler alkoholischer Liésung geht es in 
CO-N(C.H5)._ 
CO-N(C.H,)~ 
mit alkoholischem Kali in Oxalsiure und e,o-Dianilino-athan (C,H;-NH),CH-CH, 
spaltet. [«-Oxy-athyliden]-oxanilid (Schmelzp. 174° entsteht bei kurzem Er- 
wirmen von Glyoxim-N, N’-diphenylaither mit Essigsiureanhydrid: 


Athyliden-oxanilid CH-CH, (Schmelzp. 218—219°) iiber, das sich 


CH< >. CO-N-C,H 
NN: C,H Omiag runes CO-NH-C,H; Acotylierung. co ~S0.CH, 
N- C,H CO-NH-C,H 
5 ea Re NH: C,H; 
CO-N—C.H 
‘Umlagetung >sonn- CHS 
CO-NZ.GH, 


Die Parabansiure !(Oxalyl-harnstoff) — Formel VI auf 8. 454 — 
entsteht durch Oxydation der’ Harnsdure in saurer Lésung, z. B. beim 
_ Erwarmen mit Salpeterséure. Sie ist von WOuLER und Lrezie entdeckt 
worden; fiir die Untersuchungen iiber die Harnsdure-Gruppe war sie von 
groBer Bedeutung. Synthetisch gewinnt man sie aus Harnstoff durch Hin- 
wirkung von Oxalylchlorid; Bildung avs Hydantoin s. 8.456 (FormelreiheQ). 
Sie krystallisiert aus Wasser in breiten Nadeln, schmilzt bei 242—244° 
unter Zersetzung und lést sich in 21-2 Tln. Wasser von 8°, in ca. 140 Tin. 
siedenden Athers. Ihr Siuregrad (k = 7-5 x 107") ist erheblich hdher 
als derjenige des Hydantoins. Durch Fallung mit Silberlésung liefert 
sie das Silbersalz Ag,(C,0,N,) + H, O, das bei der Umsetzung mit 
Methyljodid in eine ‘Dimethyl-parabansaure (Cholestrophan, S. 464) tiber- 
geht, welche bei der Spaltung durch Erhitzen mit Salzséure den Stick- 
stoff lediglich in Form von Methylamin entlaBt. Hierdurch wird von 
den beiden méglichen Oxalyl-harnstoff-Formeln: 


NH 
NH- co hy ore 

Oo CO CO 
CO<nH.co | und ANS 


die zweite fiir die Parabansaure ausgeschlossen, da das Methylierungs- 
produkt eines ibr entsprechenden Kérpers bei der Spaltung einen Teil 
des Stickstofis als Ammoniak abgeben miSte. — Beim Erwarmen mit 


1 Wouter, Liesia, A. 26, 285 (1838). — Srrecxer, A. 118, 156 (1861). — 
Harpy, A. ch. [4] 2, 374 (1864). — Fincx, A. 132, 304 (1864). — Wueeter, Z. 1866, 
746. — Toxtens, Waaner, A. 166, 321 (1873). — Menscuutxin, A. 172, 73 (1874). 
— Toriens, A. 175, 227 (1875). — Grimavux, A. ch. [5] 11, 367, 380 (1877). — Catm, 
B. 12, 624 (1879). — Anpreascu, M. 2, 285 (1881). — Rupinsxasa, B. 18 Ref., 609 
(1885). — Tripspacn, Ph. Ch. 16, 711 (1895). — Cazenevve, C. r. 129, 834 (1895). 
— Taret, Remon, B. 34, 3287 (1901). — Sremonsen, A. 333, 115 (1904). — Woon, 
Soc. 89, 1834 (1906). — Bornwarer, R. 31, 124 (1912). — H. Buz, Topp, B. 46, 
1387 (1913). — Parernd, G. 44, I, 241 (1914). 
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464 Cholestrophan. 


Alkalien geht Parabansiure unter Ringdffnung in Salze der Oxalur- 
siure iiber (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 1401): 


“3 CO< NH-CO-CO-OK ~ 


Bei der elektrolytischen Reduktion entstehen Hydantoin und Athylen- 
harnstoff (S. 455). 
Das eben erwihnte N,N’-Dimethyl-Derivat der Parabansaure 
0 BACCO 
N(CH,)-CO 
chlorid auf symm.-Dimethyl-harnstoff. “Die Verbindung’ wurde zuerst 
durch Oxydation von Kaffein mit Salpeters’ure gewonnen, erhielt spaiter 
den Namen ,,Cholestrophan“, weil sie in ihren Eigenschaften einen 
Bearbeiter an das Cholesterin erinnerte, schmilzt bei 154° (korr.), siedet 
unzersetzt bei 275—277°, lést sich bei 20° in 53-4 Tln. Wasser und 
wird durch warme wiBrige Alkalibicarbonat-Lésung sehr leicht in Kohlen- 
sdure und Dimethyl-oxamid, durch kalte alkoholische Alkalien in Di- 
methyl-harnstoff und Oxalsaiure gespalten. 
Eine O-Methyl-isoparabansaure” [2-Methoxy-4.5-dioxo-imidazol- 


entsteht synthetisch auch durch Kinwirkung von Oxalyl- 


—-CO 
dihydrid-(4.5)] CH,O-0< CO entsteht durch Kondensation von O-Methyl- 


isoharnstoff (Bd. I, TI. II, S. 1393) mit Oxalester, schmilzt bei 137-5° und ldst sich 
leicht in Wasser, Alkali und kochendem Alkohol. 


Im Anschlu8 an die heterovicinalen Oxo-Derivate sind noch einige 
Verbindungen zu erwahnen, welche sich als deren Imide betrachten 
lassen (vgl. dazu S. 450—451). 

Dem Rees (S. 455) entspricht das Athylen-guanidin? (3-Imino- 

H,C- -NH~ 
H,C-NH~ 
auf Athylendiamin erhalten worden ist. 


imidazol-tetrahydrid) C:NH, das durch Einwirkung von Jodcyan 


1 SrennousE, A. 45, 371 (1843); 46, 229 (1848). — Rocuiepsr, A. 73, 57, 128 
(1850). — Strecker, A. 118, 174 (1861). — Menscuursin, A. 178, 201 (1875). — 
Car, B. 12, 625 (1879). — May, Hinrereager, M. 2, 87 (1881). — ANpDREASCH, 
M. 2, 283 (1881). — Trispacn, Ph. Ch. 16, 715 (1895). — R.Brurenp, Fricke, 
A. 327, 261 (1895). — Bornwarter, R. 31, 128 (1912). — H. Bmrz, Heyy, B. 45, 
1672 (1912), —- Bryrnren, A. 389, 231 (1912). — H. Birrz, Torr, B. 46, 1396 (1913). 

Uber andere N-Alkyl- und N- pe -parabansduren gs, z. B.: A. W. Hor- 
mann, J. 1861, 529. B. 2, 688 (1869); 3, 764 (1870). — Srosentin, J. pr. [2] 32, 9, 
21. (1885). — Havens, B. 20, 185 (1887). — Asenius, J. pr. [2] 41, 81, 82 (1890). — 
Anpreascu, B. 31, 138 (1898). C. 1899, I, 805. — Dieckmann, Kiumener, B. 38, 
2985 (1905). — E. Scummpr, Ar. 250, 335 (1912). — H. Brurz, Torr, B. 46, 1387 (1918). 
— H. Burz, Srrure, A. 404, 164 (1914), — Fier, R. 34, 307, 310 (1915). 

2 Bruce, Am. Soc. 26, 456 (1904). 

8 M. Scuencx, Ar. 247, 497 (1909). 
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2-Monoimide des Hydantoins and des 1-Methyl-hydantoins sind das 
Glykocyamidin und Kreatinin: 


H,C-NH H,C-N(CH, 
SC: NH d Sox 
oo-nH7°' es oG-NH ONES 


die schon in Bd.I, Tl. II, S. 1419—1423 ausfihrlich besprochen wurden’. Das 
Diimid des 1-(N-)Oxy-5.5-dimethyl-hydantoins liegt in dem Bd. I, TI. II, 
S. 721 geschilderten Porphyrexin vor. 

Ein Allantoin-monimid? (,,.[minoallantoin“) C,H, 0, N, entsteht aus Harn- 
siure durch Oxydation in Gegenwart von Ammoniak. Die in kaltem Wasser fast 
unldsliche Substanz hat im Gegensatz zum Allantoin basische Eigenschaften, list 
sich sehr leicht in etwas mehr als der dquivalenten Menge starker Mineralsiure 
und spaltet beim Kochen dieser Lésung rasch Ammoniak unter Abscheidung von 
Allantoin ab. 

Das 2- Monoimid der Parabansidure ist das Oxalyl-guanidin?® 
OC-NH 
OC-NH 
bei gewéhnlicher Temperatur bildet. Es ist eine wei8e, krystallinische, in Alkohol 
unlésliche Substanz, die sich in kaltem Wasser wenig list, von waBrigen Alkalien 
aber leicht aufgenommen wird und aus dieser Lésung beim Neutralisieren als 
Krystallpulver von der Zusammensetzung ©,H,O,.N, + H,O niedergeschlagen wird, 
wihrend sie sich in einem Uberschu8 von konzentrierter Mineralaiure wieder 
auflést. 

Auch das 4-Monoimid der Parabansdure‘ ist bekannt und wird Allan- 
toxaidin® genannt. Zu ihm gelangt man von der S. 461 als Oxydationsprodukt des 
Allantoins genannten ,,Allantoxansaéure“. Diese Saure, welche seine N-Carbon- 
‘ siure darstellt, ist nur in Form von Salzen besténdig und zerfallt, wenn man sie 
in Freiheit setzt, in Kohlendioxyd und Allantoxaidin: 

HO,C-N: C-NH._ Bi HN: C-NH~ 
OG:NE Taal CONE 


Das Allantoxaidin krystallisiert aus Wasser in kurzen Prismen mit 1 Mol. Krystall- 
wasser, das schon an der Luft fortzugehen beginnt, und schmilzt unter Zersetzung 
bei 282° (korr.); es reagiert in wiBriger Lésung sauer. Beim Erhitzen mit Wasser ~ 
oder mit Sdéuren wird es in Biuret und Ameisensiure gespalten: 
HN : C—NH < H,N-CO-NH 
a “alee, ye +2H,0 = H-CO-.0OH + POs (V) 
HY H,N 


oC : NH, das sich aus freiem Guanidin durch Eintragen in Oxalester schon 


co. (U) 


Schwefel-Verbindungen, welche den Oxy- bzw. Oxo-Derivaten 
der Imidazol-Reihe entsprechen. 


Thiol- bzw. Thion-Derivate der Imidazol-Reihe sind in ‘erheblicher 
Zahl dargestellt worden. Der Grund hierfiir ist darin zu suchen, dab 


1 Uber N-Phenyl-glykocyamidin s. Exuncer, Marsvoxa, H. 89, 441 (1914). 

2 Denicxe, A. 349, 270 (1906). 

® Micwagt, J. pr. [2] 35, 458 Anm. (1887); 49, 31 (1894). — _ W. TravBe, B. 26, 
2551 (1893). 

4 Uber sein 1.3-Diphenyl-Derivat und dessen interessante Isomerisation 
s. Dieckmann, Kammerer, B. 38, 2980, 2984 (1905); 40, 3737 (1907). 

5 Ponomarew, B. 11, 2156 (1878). — H. Buz, Giester, B. 46, 3414 (1913). 

MnyEr-Jacopson, org. Ch. Ils. (1.u.2. Aufl.) 80 (November 1915) 
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solche Verbindungen sich in einer Anzahl von Reaktionen recht leicht 
bilden und durch ebenfalls recht glatt verlaufende Umwandlungen, in 
denen der Schwefel eliminiert wird, als Zwischenprodukte fiir die Her- 
stellung von schwefelfreien Imidazol-Koérpern praparative Wichtigkeit 
erlangen. An sich besitzen sie meist kein sonderliches Interesse (vgl. 
indessen 8. 476 das Ergothionein). Hervorzuheben ist nur, daB ihr Ver- 
halten im Gegensatz zu demjenigen der analogen Sauerstoff-Kérper 
mehr den Mercapto-Formeln als den desmotropen Formeln mit doppelt 
gebundenem Schwefel entspricht. 

Zuniichst ist hier.an die leichte Entstehung von 2-Mercapto-imidazolen aus 
a-Amino-aldehyden bzw. -ketonen durch Einwirkung von Kaliumrhodanid oder Senfélen 
zu eriunern, die schon S8. 440 in Formelreihe B und C (s. auch M auf S. 451) erlautert 
wurde. Die einfachste Verbindung dieser Art — das u-Imidazelyl-mercaptan* 
HC- NH 
HO: N- 
sowohl mit Sduren wie mit Basen Salze. — Zu Homologen fiihrt auBer jener all- 


gemein anwendbaren Reaktion® auch die Kondensation von «-Oxy-ketonen mit 
Thioharnstoff’, z. B.: 
C,;H,-CH(OH) | H,N_ C,H,-C-NH 


 >C-SH = 2H,0 tedster >C-SH. 
C,H, -CO HN meadie’s Gf opay 


Do: -SH — schmilzt nach vorangegangener Briiunung bei 222°; sie bildet 


Um zwei Wasserstoffatome reicher ist der Athylen-thioharnstoff*: 


H,C-NH 
: C-SH 
H,C-N > ‘ 


den man erhilt, wenn man das aus Athylendiamin und Schwefelkohlenstoff durch 
Addition entstehende Thiocarbamidsiure-Derivat mit siedendem Wasser behandelt. 
Er bildet weibe Krystalle von duBerst bitterem Geschmack, schmilzt bei 194°, lést 
sich leicht in Wasser und wird von frisch gefalltem Quecksilberoxyd bei Abwesen- 
heit von Alkali zu Athylen- -harnstoff (S. 455) entschwefelt, wihrend bei Gegenwart 
von Alkali Spaltung in Athylendiamin, Salivelilwaecantted und Kohlendioxyd 
eintritt. 

2-Thio-hydantoin® wird am besten durch die Reaktion von Ammonium- 
rhodanid auf Hippursiure in Essigsiiureanhydrid gewonnen. Es entsteht bierbei 
1-Benzoyl-2-thio-hydantoin, dessen Bildung wahrscheinlich in den folgenden Phasen 
verliuft : 


C,H,-CO-NH Sen, =, O.HeO: Son, suse CoHy-CO-NH-CH, 
OH-CO 0-CO CS: N-CO 
Isomerisation > C, Bs ey NN CH (W) 

NH. 00. 


1 W. Marcrwatp, B. 25, 2359 (1892). 

* Anwendung auf das Glykosamin: Nevusero, H. Wourr, B. 34, 3843 (1901). 

* Bassz, Kuincer, B. 31, 1220, 1221, 1223 (1898). 

4 A. W. Hormann, B. 5, 242 ( SR — Scuacut, Ar. 235, 441 (1897). — Kuurt, 
Ar. 240, 675 (1902). 

° Vgl.: Kuasén, C. 1890, II, 344. — Komatsu, C. 1911, I, 537. — eee 
NicoreT, Jounson, Am. 46, 469 (1911). — Jounson, ucts, Am. Soc. 33, 1973 
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aus dem Benzoyl-Derivat wird durch starke Salzsiure quantitativ das Thiohydantoin 
selbst erzeugt, welches gelbe Prismen darstellt, unter Zersetzung bei 227° schmilzt 
und sich in Wasser wenig, in Alkalien leicht list: — 4-Thio-hydantoin' ist aus 
[Carbithoxy-amino]-acetonitril bereitet worden, indem man dieses Nitril zundchst mit 
Schwefelwasserstoff zum entsprechenden Thioamid vereinigte und dann aus dem 
Thioamid durch gelindes Erwiirmen mit der molekularen Menge Alkali Alkohol 
abspaltete : : 3 


C,H,0-CO-NH-CH, ,y,5 ©;H,O-CO-NH-CH, _ oy, .on coe NHC 
NC aot H,N-CS 7 SNEE-CS 


Im Gegensatz zu dem in wiBriger und alkalischer Liésung bestindigen 2-Thio- 


hydantoin, oxydiert sich das 4-Thio-hydantoin in alkalischer Lésung an der Luft 
rasch unter intensiver Farbung. — Heide Thiobydantoine kénnen zu Hydantoin 
entschwefelt werden. Uber die isomeren Verbindungen ,,Pseudothiobydantoin“ und 
»lsothiohydantoin“, die nicht wie diese wahren Thiohydantoine den Imidazol-Kern, 
sondern den Thiazol-Kern enthalten, s. S. 542—544. 

Zu den drei méglichen Typen von N-Aryl-Derivaten des 2-Thio- 
hydantoins? bzw. seiner Homologen ist man durch die folgenden Reaktionen 
gelangt: 


. C,H, N——CH, 
a) HON ee — cs | RG aR 
2 : antoin); 
aes NH—CO eee 
cs H,N-CH NH—CH, : 
Pe ee 
C,H;-N  HO-CO (HNO y - 
C,H, -N-—CH : 

¢) e. faves ogee Bett vite ; (1. 3-Diphenyl-2- 
C,H,-N C,H;0-CO C,H, NCO thio-hydantoin). 


Die Verbindungen aller drei Typen kondensieren sich leicht an ihrer Methylen- 

Gruppe mit aromatischen Aldehyden, wahrend von den entsprechenden Phenyl- 
hydantoinen nur das 3-Phenyl-hydantoin diese Fahigkeit zeigt. 

NH-CO 

2-Thio-parabansiiure Som é 6 

Oxalylchlorid-Lésung auf Thioharnstoff*, stellt rotgelbe Krystalle dar, schmilzt bei 

215—220° unter Zersetzung und lést sich sehr leicht in Wasser. — \-Alkyl- und 


entsteht durch Einwirkung atherischer 


(1911). Am. 49, 197 (1913). — Jounson, C. 1912, I, 1450. Am. 49, 68 (1913). 
Am. Soc. 35, 780 (1918). — Jonnson, Scorr, Am. Soc. 35, 1130, 1136 (1913). — 
Jounson, Benois, Am. Soc. 35, 1605 (1913). 

1 Jounson, Caernorr, Am. Soc. 34, 1208 (1912). 

2 Vgl.: Ascuan, B. 17, 424, 426 (1884). — W. Marcxwap, NEvMARK, STELZNER, 
B. 24, 3278 (1891). — Baumer, Ranpotes, B. 41, 2494, 2505 (1908). — Wuester, 
BravrtecuT, Am. 45, 446 (1911). — Bravrrecut, C. 1911, I, 1681. — Jounson, 
Prav, Hover, Am. Soc. 34, 1041 (1912). — Jounson, Hapitey, Am. Soc. 37, 174 (1915). 

Uber N-Aryl-N’-amino-Derivate s.: Batey, Am. Soc. 26, 1006 (1904), — 
Bauezy, Ranpoupn, B. 41, 2494 (1908). — Bary, Reap, Am. Soe. 36, 1763 (1914). 

3 H. Butz, Topp, B. 46, 1391, 1400 (1913). 
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N-Aryi-Derivate! lassen sich durch Addition von Cyan an alkylierte bzw. 
arylierte Thioharnstoffe und Zersetzung der Additionsprodukte mit Salzsaure dar- 
stellen, z. B.: 

ge NE Gels CN ge NCoHs)-C: NH HCl ~ epee oe " 


: = C 
NNH-O,H; ON NN(C,H;):C : NH N(C,H;)-CO 


Durch Silbernitrat werden sie zu Alkyl- bzw. Aryl-parabansiuren entschwefelt..- 


Carbonsauren der Imidazol-Gruppe. 


Von Kern-Carbonséuren ist bisher nur eine kleine Zahl bekannt 
geworden. : 

Imidazol-carbonsiure-(4 bzw. -5)*, zu. der man zuerst beim Abbau des 
Histidins (S. 469) gelangte, entsteht auch aus Traubenzucker durch langes Stehen- 
lassen mit ammoniakalischer Kupfersulfat-Lésung (vgl. die ahnliche Bildung von 
Methyl-imidazol Bd. I, Tl.’ II, S. 919). Sie ist leicht léslich in Wasser und 
zersetzt sich bei 286° unter Entwickelung von Kohlendioxyd und Bildung von 
Imidazol. 

Hervorzuheben ist die Imidazol-dicarbonsiure-(4.5)°, deren Syn- 
these aus Dinitro-weins’ure, Formaldehyd und Ammoniak schon S. 443 
erlautert wurde (Gleichung D). Wichtig ist, daB die gleiche Saure sich 
— wenn auch in sehr geringer Menge — bei der Oxydation des 
Benzimidazols mit Kaliumpermanganat in heiBer alkalischer Lésung 
bildet: ee 

A ~~ =N ) -C. 
a | SESH seo eas OEE, 
ae HO,.C-C-N= 


weil dadurch die Ubereinstimmung des heterocyclischen Systems in den 
einkernigen und den kondensierten Imidazol-Kérpern dargetan wird. Sie 
stellt ein weifes Krystallpulver dar und ist in kochendem Wasser kaum 
léslich, in Alkohol und Ather unléslich, Spaltung durch Hitze s. S. 443, 
Gleichung E. . 

Homologe* entstehen, wenn man auf Dinitro-weinsiure statt Formaldehyd 
dessen Homologe und Ammoniak wirken l&Bt. 

Gréfere Bedeutung haben im Verlauf der letzten 10 Jahre die- 
jenigen Carbonsauren erlangt, deren Carboxyl in einer Seitenkette gebunden 
ist. Denn es hat sich herausgestellt, daB sich von ihnen interessante 
Naturstoffe ableiten. 

Auf §. 453—454 wurde mitgeteilt, wie man synthetisch vom Diamino-aceton 
zum 4- (bzw. 5-)Oxymethyl-imidazol (2. Formel in Formelreihe N) gelangen kann. Aus 


+ Vgl.: Mary, Z. 1869, 258. — Anpreascu, M. 2, 276 (1881). B. 81, 137 (1898). 
C. 1899, II, 805. — Ndaxie, M. 33, 949, 959 (1912). 

* Kyoor, B. Ph. P. 10, 117 (1907). — Winpavs, Uxricu, H. 90, 366 (1914). 

Synthese der 5- (bzw. 4-)Methyl-imidazol-carbonsiure-(4 bzw. -5): 
Grrnoross, B, 45, 518, 522, 524 (1912). D.R.P. 258296 (C. 1914, I, 1480). 3 

, ® Maquennz, A. ch. [6] 24, 525 (1891). — Bamercer, Bertf, A. 273, 311, 338 

(1893). — Bunian, B. 37, 701 (1904). | 

“ Maguenng, A. ch. [6] 24, 529, 536, 537, 589, 541 (1891). 


Imidaxoh bye er und -propionsdure. 469 


diese Mecuinguie Pee man nun aie einfachste [eiierschorice Stara — Anidgrplye 
(4 baw. PUCESIS SHALE — ier die folgenden Zwischenstufen aufbauen: 


HO-CH, C. “NH 


Cl-CH °C: NH -  NC-CH, -C. NH 
CH! 2os a OCH BOX, > 
HG-N-> HG-N=Z HON? 
‘arias © VotlO,0-CH,C-NH 
Verseifang | a nC: Ke > Fis (X) 


In dieser Hinsicht ist besonders die 8-|Imidazolyl-(4- bzw. 5)]- 
_ propionsiure? wichtig, die synthetisch aus ?-Glyoxyl-propionsaure (Bd. I, 
Tl. I, 8. 1238) nach dem allgemeinen Imidazol-Aufbau (vgl. Gleichung A 
auf 8. 440, D auf S. 443) durch Reaktion mit Formaldehyd und Am- 
moniak gewonnen werden kann: 
HO,C.CH,-CH,-CO HO.C-CH,-CH,-C-NH 
GHo + 2NHs + CH:0 = 3H,0 + thee ne 
Sie krystallisiert in kleinen Prismen,. zersetzt sich bei 208—209° und 
lést sich leicht in Wasser. ; 
Bemerkenswert ist, da8 die freie Saiure gegen Benzoylchlorid und Alkali be- 
standig ist, ibr Anilid aber durch dieses Agens analog dem Imidazol selbst (vgl. 
S. 445 H) aufgespalten wird ®. 


Als ihr «-Amino-Derivat eee cea end 


HO,C-CH(NH,)- CH, -C-NH_ 
HO-N=7 


ist das Histidin erkannt worden, das zu den Bausteinen der Protein- 
Molekiile gehért und bei der Verarbeitung der durch Hydrolyse der 
Proteine gebildeten Gemische zusammen mit Lysin und Arginin in der 
»Hexonbasen“-Fraktion auftritt (vgl. Bd. I, Tl. II, 8. 769, 1424). 

Das Histidin wurde 1896 von Kossreu* unter den Produkten ent- 
deckt, die, aus dem Sturin. — dem Protamin des Stérs — beim 
Kochen mit verdiinnter Schwefelsiure entsteben. Man begegnete ihm 
darauf sehr haufig bei der Hydrolyse von Proteinen durch Saéuren® oder 


CH 


1 Knoop, B. Ph. P. 10, 118 (1907). — Pyaan, Soc. 99, 669, 680 (1911). 

2 Knoop, Winpavs, B. Ph. P. 7, 146, 147 (1906)) — Wrxpavs, W. Voor, B. 40, 
3691 (1907). B. Ph. P. 11, 406 (1909). —- Grrneross, B. 42, 405 (1909). — AcKER- 
mann, H. 65, 509 (1910). 

8 Winpatvs, B. 43, 499 (1910). 4H. 22, 182 (1896). 

5 Vgl. z. B.: Hupin, H. 22, 191 (1896). — E. Scavize, Winterstzin, H. 28, 
459 (1899). — Kosser, Kutscuer, H. 31, 207 (1900). — Lawrow, B. 34, 101 (1901). 
— Hucovneng, C. r. 138, 1063 (1904). — Gatmarp, C. r. 138, 1355 (1904). — Kir- 
acu, H. 50, 148 (1906). — Suzuxr u. Mitarbeiter, H. 62, 11 (1909). — F. C. Koca, 
C. 1911, I, 1549. — Kosser, F. Weiss, H. 78, 404 (1912). — Asperuatpen, A. WELL, 
H. 83, 434, 439 (1913). — Zrtier, H. 86, 105 (1913). — Lock, Tuomas, H. 87, 74 
(1913). — Tamura, H. 87, 106 (1913); 88, 194 (1913); 89, 295 (1914); 90, 288 (1914). 
— Kosser, H. 88, 169, 170, 171 (1913). — Atpricn. Am, Soc. 37, 203 (1915). — 
W. Kuster, H. 94, 169 (1915). 
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durch Enzyme!. Recht reichlich entstelt es aus dem im Blut ent- 
haltenen Oxyhimoglobin; die Zersetzung von Rinderblut durch kochende 
Salzsiure dient daher zur Darstellung? des Histidins. Wichtig ist 
ferner seine Bildung bei der Spaltung des basischen Muskel-Bestandteils 
yCarnosin“°, 

Aber nicht nur durch Spaltung von natirlichen Stoffen hat man 
das Histidin erhalten; vielfach ist es auch frei in natirlichen Produkten 
beobachtet worden. So findet es sich im Harn‘, in carcinomatésem 
Exsudat®, im Liesicschen Fleischextrakt® und'in den Extrakten des 
Fleisches mancher Fische’, ferner in mehreren Kasen®. Sehr haufig 
hat man seine Gegenwart in Keimpflanzen festgestellt®; auch in den 
Knollen von Kartoffeln und Dahlien ist es enthalten!®. Im Steinpilz’ 
findet es sich zusammen mit Trimethyl-histidin (vgl. S. 473). Endlich 
ist sein Vorkommen in Ackerbéden!? zu erwahnen. 

Fir die Konstitution™ des Histidins stellte zuerst H. Pauny die 
heute geltende Formel als wahrscheinlich auf. Knoop und Winpavs be- 
statigten sie durch Abbau des Histidins zur (-Imidazolyl-propionsadure 
und durch deren Synthese (vgl. S. 469). Da die Amino-Gruppe zum 
Carboxyl sich in «-Stellung befindet, bewies Knoop, indem er die (durch 
salpetrige Saure aus dem Histidin hervorgehende) entsprechende Oxysaure 
mit Bariumpermanganat zur Imidazolyl-essigsiure (S. 469) oxydierte. End- 
lich wurde die Struktur auch noch von Pyman'* durch Synthese sicher- 


1 Vgl.: Maraews, H. 25, 192 (1898). — Kurscuer, H. 25, 199 (1898); 32, 70 
(1901). — Mosca, G. 43, II, 448 (1913). 

8 Vgl.: S. Frinxet, M. 24, 230 (1903). — Kosset, H. 39, 212 (1903). — H. Pauty, 
H. 42, 514 (1904). — Kwoop, B.Ph.P.10, 115 (1907). — AsprsruALpEn, MEDIGRECEAND, 
H. 59, 165 (1909). — AsperHatpen, Ernseck, H. 62, 329 (1909). — F. Eneticn, Bio. Z. 
63, 387 (1914). 

8 Gurewitsca, H. 50, 535 (1907). — M. Mavruner, M. 34, 889 (1913). — Vel, 
auch vy. Fiera, Hryntscnax, Bio. Z. 64, 172 (1914). 

4 Encetanp, C. 1908, II, 1273. H. 57, 58 (1908). 

5 Wiener, Bio, Z. 41, 153 (1912). 

® Kurscuer, C. 1908, I, 404. — Enarnanp, C. 1909, I, 566. 

7 Suzvx1 u. Mitarbeiter, H. 62, 7, 23 (1909). C. 1913, I, 1042. 

8 WintersteEIn, THony, H. 36, 32 (1962). — van Sryxe, Harr, Am. 29, 
379 (1903). 

® Vgl.: E. Scuurze, H. 28, 465 (1899); 30, 252, 260, 263, 270, 283, 290 (1900); 
47, 511 (1906). — Wassuiew, L. V. St. 55, 56 (1901, — Yosnimura, Bio. Z. 31, 
221 (1911). 

10 KE. Scnunze, L. V. St. 59, 331 (1904). 
_ ' Yosuimura, ©. 1910, II, 892. — Winrerstem, Revrer, L. V..St. 79/80, 
548 (1918). 

‘2 ScureEInER, Larnorp, C. 1911, II, 1609. 

18-Vgl.: S. Frinker, M. 24, 229 (1903). B. Ph. P. 8, 156 (1906). — WeiceErr, 
H. 39, 213 (1903). — H. Pauny, H. 42, 508 (1904). — Knoor, Winpavs, B. Ph. P. 
7, 144 (1905’. B. Ph. P. 8, 406 (1906). — Knoop, B. Ph. P. 10, 111 (1907). 

4 Soc. 99, 1386 (1911). 
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gestellt; er kombinierte das in Formelreihe X (S. 469) an zweiter Stelle 
aufgefiihrte [Chlor-methyl]-imidazol mit Natrium-Chlor-malonester (vgl. 
Bd. I, Tl. Il, S. 520) und gelangte von dem so erhaltenen [Jmidazolyl- 
methyl]-chlor-malonester in folgender Weise: 


(Cc, H,0-CO),CCI- CH, -C-D PERS Verseifung HO,C-CHCI1-CH,- C. NH 
H it HCl >CH 
HC.N= Ca ee HC.N=7 
: HO,C-CH(NH,)-CH,-C-NH 
NH. : >CH 
$ HO.N=-7” 


zum -racemischen Histidin, aus dem dann das natiirliche Histidin durch 
Spaltung abgeschieden werden konnte (vgl. unten). 

Entsprechend der Gegenwart eines asymmetrischen Kohlenstoffatoms 
in der Strukturformel (C * in der Forme! auf S. 469), ist das natiirlich 
vorkommende und das aus Proteinen durch Sauren abgespaltene Histidin 
optisch aktiv. Man bezeichnet es als /-Histidin. Es schieBt aus waBriger 
Lésung in grofen blatterigen Krystallen an, zersetzt sich} bei 285° (korr.) 
unter Aufschiumen und ist in heiBem Wasser leicht mit schwach alkali- 
scher Reaktion? léslich, in Alkohol sehr wenig léslich, in\Ather un- 
léslich. Die waBrige Lésung des freien Histidins ist linksdrehend 
({[¢]R° = — 39-7 be c = 8-2), wahrend die salzsaure Lésung nach rechts 
dreht®. Mit Silbernitrat gibt die waBrige Lésung nach vorsichtigem 
Zusatz von Ammoniak eine voluminése, amorphe (in iiberschiissigem 
Ammoniak leicht lésliche) Fallung des Silbersalzes Ag,(C,H,O,N,) + 
H,O. Von den Salzen‘, die das Histidin mit Siuren bildet, seien das 
aus Wasser in dicken glashellen Tafeln krystallisierende Monohydro- 
chlorid C,H,O,N,.HCl1+ H,O, das bei 160—165° erweicht und bei 
255° schmilzt, und das in starker Salzsiiure kaum lésliche Bishydro- 
chlorid C,H,O,N,.2HCl erwahnt; kocht man die waBrige Lésung des 
Bishydrochlorids einige Minuten, so krystallisiert beim Erkalten das 
Monohydrochlorid aus. 

Das d,l-Histidin'° wird aus dem /-Histidin durch Racemisierung beim Er- 
hitzen mit 20-prozentiger Salzsiure auf 160° oder leichter durch 5-stiindiges Erhitzen 
mit Barytwasser im Autoklaven auf 5 Atmosphiren Druck erhalten und entsteht 
auch bei der Hydrolyse des Sturins mit Alkali; iiber seine Synthese s. 0. Es zer- 


 ABDERHALDEN, A. We, H. 77, 438 (1912). 

2 Uber die Diskovaliouekoustanten des Histidins als Base und Siure s. Kanrvz, 
H. 47, 476 (1906). 

8 Kosset, H. 28, 382 (1899). 
4 Vgl.: Kosser, H. 22, 182 (1896). — M. Bauer, H. 22, 285 (1896). — Korscner, 
H. 28, 383 (1899). — Scuwanrxe, H. 29, 2492 (1900). — Sreupen, I. 37, 220 (1903); 
44, 158 (1905). — M. Scuencx, H. 43, 73 (1904). — AsprRHALDEN, E1npeck, H. 62, 
329 (1909). — Brici, H. 64, 337 (1910). — Wecuster, H. 78, 139 (1911). 

Uber ein Eisensalz s. Horrmann-La-Rocue & Co., D.R.P. 266522 (C. 1913, II, 
1717). 

5 §. Frinxer, B. Ph. P. 8, 160 (1906). — Ewins, Pyman, Soc. 99, 342 (1911). 
— Pyman, Soe. 99, 1395 (1911): — Kossex, F. Weiss, H. 78, 411 (1912). 
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472  Verhalten, Nachweis, Isolierung und Bestimmung von Hishdin. 


setzt sich ebenfalls bei 285—286° (korr.), besitzt aber im Gegensatz zu dem fade 
schmeckenden /-Histidin einen schwach siiBen Geschmack. Sein Monohydrochlorid 
krystallisiert mit 2 Mol. Wasser, von denen bei 100° nur 1'/, Mol. abgegeben 
werden, sintert bei 112° und schmilzt bei 117—119°. Durch Kombination mit 


d-Weinsiure la8t sich das d,/-Histidin in seine beiden Komponenten spalten. Das | 


d-Histidin! erhalt man ferner, wenn man das d,/-Histidin an Kaninchen verfiittert 
oder in seiner Gegenwart Zucker durch Hefe vergiren 1aBt. 

Durch Erhitzen mit Mineralsiuren auf etwa 265—270° kann Histidin 
zum Histamin (S. 451—452) decarboxyliert werden”. Durch Wirkung 
von Bakterien® erfolgt ebenfalls Umwandlung in Histamin, daneben in 
f-Imidazolyl-propionsaure (S. 469). Dem Tierkérper dargereicht*, bewirkt 
Histidin keine Vermehrung der Allantoin-Ausscheidung (vgl. dazu S. 459). 

Fir den Nachweis des Histidins benutzt man vielfach seine 
Fahigkeit, mit Diazokérpern zu kuppeln® (vgl. dazu S. 446). Mit Diazo- 
benzol-sulfonsiure in sodaalkalischer Liésung erhalt man eine dunkel- 
kirschrote Farbung, die beim Ansauern in Orange iibergeht. Diese 
Reaktion ist sehr empfindlich; auBer dem Histidin zeigt sie von den 
Protein-Spaltungsprodukten nur das Tyrosin. Von dem Tyrosin unter- 
scheidet sich aber das Histidin dadurch, daB es auch nach Behandlung 
mit Benzoylchlorid und Sodalésung die Reaktion gibt, waihrend das 
Tyrosin hierbei sein Kuppelungsvermégen einbiBt®. 

Zur Isolierung’, quantitativen Bestimmung® und besonders zur Tren- 
nung von Arginin dient das Verhalten gegen Silbernitrat und gegen Mercuri- 
sulfat. Fiigt man zu einer sauren Lésung von Arginin und Histidin, die einen 
Oberschu8 yon Silbernitrat enthilt, vorsichtig Barytwasser hinzu, so fallt zuerst 
Histidinsilber (S. 471) aus, wihrend das Argininsilber erst bei stairkerem Uberschuf 
von Baryt niedergeschlagen wird®. Aus dem Niederschlag von Histidinsilber erhilt 
man durch Zerlegung mit Schwefelwasserstoff in verdiinnter Schwefelsiure eine 
schwefelsaure Lisung, aus welcher das Histidin durch Mercurisulfat vollstaindig 
ausgefallt wird'®, Zerlegt man diesen Quecksilber-Niederschlag nun abermals mit 
Schwefelwasserstoff, so gewinnt man eine Lisung, in der man den Histidin-Gehalt 


1 Pyman, Soc. 99, 1399 (1911). — AspreRaatpen, A. Weit, H. 77, 446 (1912). 
— F. Enaguicu, Bio. Z. 63, 388 (1914). 

2 Ewins, Soc. 99, 340 (1911). 

8 Ackermann, H. 65, 504 (1910). — A. Berruetot, M.-D. Berrranp, C, r. 154, 
1648, 1827 (1912). — Meniansy, Twort, C. 1912, II, 1672. 

* Kowatewsxky, Bio. Z. 23, 1 (1909). — AsperHatpeN, Ernseck, H. 62, 322 
(1909). — AspeRHALDEN, Ernsecx, J. Scamp, H. 68, 395 (1910). — §S. auch Daxm, 
Wakeman, C. 1912, I, 742. 

5 H. Paury, H. 42, 513, 516 (1904); 94, 284, 426 (1915). — Uber eine durch 
Bromwasser hervorgerufene Farbenreaktion s. Knoop, B. Ph. P. 11, 356 (1908). 

° Inovyg, H. 83, 79 (1912). — S. auch: Kossen,. Eprpacuer, H. 83, 896 (1915). 
— Axpricu, Am. Soc. 37, 205 (1915). 

 Isolierung aus Pflanzenteilen: E. Scuuuze, L. V. St. 58, 347, 353 (1904). 

® Mikrochemische Bestimmung: Koser, Suaivra, Am. Soc. 35, 1579 (1913). — 
Colorimetrische Bestimmung: M. Weiss, Ssopotew, Bio. Z. 58, 119 (1913). — Brom- 
Verbrauch: Siearriep, Reppin, H. 95, 24 (1915). 

® Kossen, Kurscuer, H. 31, 171 (1900). 

10 Kossgex, Patren, H. 38, 40 (1903). 


Trimethyl-histidin. Urocaninsdure. 473 


durch Stickstoff-Bestimmung nach Ksexpaut oder durch Isolierung und Wagung 
des salzsauren Salzes ermitteln kann! 

Unter den Derivaten des Histidins? ist das Betain des 
Histidins — Trimethyl-histidin® (Herzynin): 


CO.CH-CH,— C-NH_ 


H 
O—N(CH,), | HC-N-~ Pe 


— hervorzuheben, das im Champignon-Extrakt von Kurscuer entdeckt 
wurde, ferner im Steinpilz gefunden worden ist und aus dem Ergo- 
thionein (S. 476) durch Oxydation mit Kisenchlorid entsteht. Es ist in 
salzsaurer Lisung rechtsdrehend. Sein Monopikrat 0,,H,,0,N, + H,O 
wird bei 105° wasserfrei und schmilzt bei 201°; das Dipikrat 
C,,H,,0,.N, + 2H,O wird ebenfalls bei 105° wasserfrei und schmilzt 
bei 212—213°, 

Durch eine andere Umwandlung des eben genannten Ergothioneins — Naheres 
s. S.476—477, Formel XV bis XVII — ist man zur 8-[Imidazolyl-(4 bzw. 5)]-acryl- 
HOCH CH: eae SCH gelangt‘, die bei 235—236° schmilzt und in 

CH-N= 


kaltem Wasser maBig, in heiBem sehr leicht léslich ist. Diese Sdure hat sich iden- 
tisch erwiesen® mit der von Jarr&® entdeckten Urocaninsiiure, welche der Harn 
von gewissen, aber sehr selten anzutreffenden Hunden in nicht unbedeutender 
Menge enthalt’. 


siure 


Lactone von Oxy-carbonsiuren der Imidazol-Reihe liegen wahrschein- 
lich in einigen Alkaloiden der Pilocarpus-Blatter vor. So wird fir das 
Pilocarpin die Formel: 

C,H,» CH— CH- CH, .C-N(CH,)_ DS on 
CO-0. CH, CH. Ne 


benutzt®. Die Besprechung dieser Verbindungen soll aber der Gruppe 
,Alkaloide“ in Bd. II, Tl. 1V vorbehalten bleiben. 


1 Bestimmung als Pikrolonat: Kossen, Prinete, H. 49, 319 (1906). — F. Weiss, 
H. 52, 112 (1907). — Brot, H. 64, 337 (1910). . 

2 Uber ,,Histidin-anhydrid“ s. Pauty, H. 64, 76 (1910). — Uber Poly- 
peptide s.: E. Fiscuer, Sozuxi, B. 38, 4185 (1908). — KE, Fiscuer, Cons, A. 3638, 
107 (1908). — Uber Wipdkeylhintidin s. Hirayama, H. 59, 292 (1909). — rer 
Derivate eines Dijod-histidins s. Pacry, B. 43, 2246, 2254 (1910). 

- ® Korscuer, C. 1911, I, 497. — Barozr, Ewrns, Soc. 99, 2340 (1911). C. 1913, 
II, 1879. — Winrerstein, Revver, C. 1912, I, 936. H. 86, 234 (1913). — Ener- 
Lanp, Kurscuer, C. 1913, I, 28. — Winrerstem, Reuter, Korozzw, L. V. St. 79/80, 
549 (1913). — Ktna, H. 91, 246 (1914). 

Uber Pentamethyl!-histidin s. Enceranp, Kurscuer, Z. B. 59, 415 (1913). 

4 Baroer, Ewins, Soc. 99, 2337, 2339 (1911). 

5 Honrer, C. 1912, II, 516. 

¢ B. 7, 1669 (1874); 8, 811 (1875). — S. auch Nekrolog auf Jarré, B, 46, 


838 (1913). 
7 Smearriep, H. 24, 399 (1898). 8 Vgl. Pyman, Soc. 101, 2262 (1910). 
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474 Hydantoin-essigsaure. 


Von den Oxo-carbonsiéuren! seien diejenigen kurz erwahnt, welche 
analog den Hydantoinen (s. Formelreihe T auf S. 457) entstehen, wenn 
man statt Amino-monocarbonsauren die Amino-dicarbonsdiuren mit dem 
Harnstoff-Rest kombiniert, z. B.: 


HO,C: CH, -CH- NH, , HO,C-CH,-CH-NH-CO-NH, 
CO-OH ~~ Co-0H 
_H,0 HO,C-CH,-CH-NH_ 
— : Co. 
CO-NH~ 


Die nach dieser Gleichung aus /-Asparaginsdure (Bd. I, Tl. II, S. 777) her- 
stellbare Hydantoin-4-essigsiiure? (,,.Malyl-ureidsiure“) bildet dicke Prismen, 
schmilzt nach vorherigem Sintern bei 220—225°, zeigt in m-Soda-Lésung 


[a]i9 =— 125° (c = 4-8) und racemisiert sich in dieser Lésung recht rasch (vgl. 
dazu S. 458). 
Eine Oxy-oxo-carbonséiure — die an sich nicht bekannte 5-Oxy- 
HO,C-C(OH)-NH_ : 


hydantoin -carbonsadure - (5) — hat sich in 


CO-NH—~ ° 
neueren Untersuchungen von H. Biurz® als Stammkérper vieler Ver- 
bindungen, die durch den Abbau der N-alkylierten Harnsiuren bzw. 
des mit ihnen konstitutionell nahe verwandten Kaffeins entstehen, er- 
wiesen. Brutz nennt das innere (lactonartige) Anhydrid ihres N-carb- 
oxylierten Amids: 
NH-0O 
WW fa be 3 HO-CO-NH-CO 
(8) vee (5) () HO-C. NHL 


C- NH 
: SS : 23 
(4) Co. nH OO @) 6G-NE ee 

(3) 
»Kaffolid* und bezeichnet die Vorgange, in denen sich dessen Derivate 
aus Harnsauren bilden, als ,,Kaffolid-Abbau“ dieser Verbindungen. Das 
1.3-Dimethyl-kaffolid (Formel V,.s. u.) entsteht aus der 7.9-Di- 
methyl-harnséure auf folgendem Wege: 


1 Uber Glyoxalon-(2)-carbonsdiure-(4) s. Beyruien, A. 389, 218, 230 
(1912); tiber Glyoxalon-(2)-dicarbonsiure-(4.5) s. Fenron, Wixks, Soe. 101, 
1581 (1912). 

Uber Hy dantoin-carbonsiaure-(5) 8. Jounson, Nicoret, Am. Soc. 36, 
- 855 (1914). 

Derivate der 4.5-Dioxo-imidazol-dihydrid-carbonsdure-(2): Dimrotn, 
Dienstsacu, B. 41, 4071 ff. (1908). : 

> Grimavx, A. ch. [5] 11, 402 (1877). — Guaruscur, B. 10, 1748 (1877). — 
GasrieL, A, 348, 51, 87 (1906). — Lirricn, B. 41, 2972 (1908). — Daxin, Am. 44, 
49, 57 (1910). — Jounson, Guest, Am. 48, 109 (1912). ) 

Uber Hydantoin-propionsiure aus Glutaminsiiure s.: Daxin, Am. 44, 58 
(1910). — Jounson, Guest, Am. 47, 249 (1912). 

° H. Butz, B. 43, 1589, 1600, 1618 (1910); 46, 3407 (1913). — H. Burz, Torr, 
B. 44, 1511, 1524 (1911). —,H. Buz, Hayn, B. 45, 1680 (1912). — H. Butz, 
Strure, A. 404, 142, 157 ff. (1914). — H. Brerz, Damm, A. 406, 62 ff. (1914). 
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Kaffolide, Apokaffein, Kaffursiure. 475 


NH—CO NH— CO 
ries 

DOO 6e-G; N(CH), aren dD) CO”. = C(OH)- NICH, . 
NH—C-N(CH, NH——C(OH)-N(CH, ee 


. Tsomerisation durch Er- 5 NH == GO 
hitzen mit Wasser oder Eisessig > III) co C(OH)- N(CH.) _ 
NH, CO——N(CH),~ 
Verseifung NH co 

comme Natron TY) “CO == (0H). “N(CH 4 5 

ONa - CO——N(CH, 

Abspaltung von ‘Wasser NH co 

____ beim Ansduern > V) CO-O- C—N(CH,~_ 
CO - N(CH,)~ 


co 


co. 


Es krystallisiert aus Chloroform in derben Rhomboedern, schmilzt bei 
163—164° und liefert beim Kochen mit Wasser unter Aufnahme von 
Wasser und Abspaltung von Kohlendioxyd das Amid (VI) der Oxy- 
dimethyl-hydantoin-carbonsaure, das sich mit Alkalien in Ammoniak, 
Mesoxalsiure und Dimethyl-harnstoff spaltet: 


H,N-CO -CO-OH 
: : HN(CH 
VI) HO-C—N(CH, acinar NH, + CO a ee 
CO - N(CH,) CO-OH ? 


wabrend bei seiner Destillation Zerfall in Ammoniak, Kohlenoxyd und 
Cholestrophan (S. 464) erfolgt. 

In fhnlicher Weise, wie 1. 3-Dimethyl- -kaffolid aus 7.9- -Dimethy]-harnsiure, 
entsteht aus 1.3. 1-Trimethyl-harnsiure (VID, die zuerst von E. Fiscuer aus dem 
Kaffein erhalten worden war, das , Apokaffein“, das ebenfalls E. Fiscuer! zuerst 
dargestellt hatte, und das sich durch die Arbeiten von H. Burz nun als 1.7- oe 
methyl-kaffolid (VII) herausgestellt hat: 


N(CH,)-CO : N(CH;)-CO ~ 

VII) CO C-N(CH, eo NV EL) OOS C- N(CH,)~ 
: me co 5; P Lee 
N(CH;)-C-NH- CO-NH— 


Es schmilzt nach vorherigem Sintern bei 154° und geht beim Kochen mit Wasser in das 
Methylamid der 5-Oxy-1-methyl-hydantoin-carbonsidure-(5) (Kaffursaure, Formel IX) 
iiber; dieses wird von Jodwasserstoff zum Methylamid der 1-Methyl-hydantoin-car- 
bonsiure-(5) (Hydro-kaffursdure, Formel X) reduziert, das bei der Verseifung 
mit Baryt und nachfolgendem Ansduern das 1-Methyl-hydantoin (vgl. S. 457) der 
-Formel XI liefert: 


HN(CH,)-CO HN(CH,)-CO 
IX) HO-C-N(CH, X)" CH-N(CH,) 
60-NH-7 OC?” CO-NH iiss 
CH,-N(CH,)_ 
: co. 
Xx) 60.Ne—_7~ 


1 A, 215, 277 (1882). — S. ferner Mary, Anpreascn, M. 3, 100 (1882). 
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476° Allokaffein, erates nip sis ihed ls 

‘hes der Silberverbindung des Apokaffeins abenee wie aus derjenigen des 
1.3-Dimethy]l- -kaffolids erhalt man durch Einwirkung von Methyljodid das zuerst aus 
Kaffein gewonnene Allokaffein', das durch den ,,Kaffolid-Abbau“ aus der Tetra- 
methyl-harnsiure (XIJ) hervorgeht und demgem48 als 1.3.7-Trimethyl-kaffolid 
(XIII) erscheint: 


N(CH,):CO N(CH,)-CO 
XII) CO les —> XII) C0-0—C—NCH I 49, 
N(CH,)-C- N(CH, : CO-N(CH,)~ —’ 


es entsteht sehr glatt synthetisch durch Vereinigung von Dimethyl-harnstoff mit 
Dimethyl-alloxan in angesiuerter waBriger Losung unter Abspaltung von Methylamin: 


N(CH,)-CO N(CH,)-CO 
: NH(CH : 
cof CO + Rone = cod C(OH)-N(CH,)_ 
N(CH,)-CO N(CH,)- C(OH)- N(CH,)~ 
N(CH;)-CO 
= H,N-CH, + CO-0-C—N(CH,)\_ 
CO-N(CH,)~ 


schmilzt bei 205° und siedet in kleinen Mengen unzersetzt. Beim Kochen mit 
Wasser liefert es das Methylamid der 5-Oxy-1.3-dimethyl-hydantoin-carbonsdure-(5) 
(Allokaffursiure, Formel XIV), die sich bei milder Einwirkung von Barium- 
hydroxyd zu Mesoxalsiure-methylamid und Dimethyl-harnstoff aufspalten 1a8t: 


HN(CH,)-CO HN(CH,)-CO 
XIV) Bod NOE Ng 9 + HO = CO + BNC Go 
CO-N(CH, CO-OH HN(CH, >¢ 


Zum Schlu8 ist noch ein sehr interessantes Schwefel-Derivat? einer 
Imidazol-carbonsaéure zu erwihnen, nimlich das von TanrEeT® im Mutter- 
korn entdeckte Ergothionein, fir welches Barcer und Ewins* die 
Formel XV eines u-Mercapto-histidin-methylbetains auBerst wahr- 
scheinlich gemacht haben, indem sie es auf folgendem Wege: 


SVE) (hn eysa, aad og ——s0.SH_ 
) O-NICH,),  CH-NH : 


Kochen mit Kalilauge 


1 E. Fiscuer, A. 215, 275 (1882). B, 30, 3011 (1897). — E. Scum, Scuruzina, 
A. 228, 169 (1885). —- Torrey, B. 81, 2159 (1898). — Brurz, B. 43, 1600 (1910). 
HO,C-CH,:-CH-NH 
: S s.: 
é Ree 8.: JOHNSON, 
Gust, Am. 48, 106, 108 (1912). — Jounson, Konmann, Am. 49, 199 (1913). 
® A. ch. [8] 18, 114 (1909). * Soc. 99, 2336 (1911). 


2 Uber Thiohydantoin-essigsiure 


Diimidaxolyl. 477 
en CO-CH:CH-C-N— 
HNO, XVII 
e ) On CHEE 
CO-CH,-CH,-C-N- 
Na + Alkohol 2° 
Pano, VIII H 
Be oe CH. eee 


zur 6-Imidazolyl-propionsdure (S. 469) abbauten und es ferner durch Oxy- 
dation mit Hisenchlorid-in Trimethyl-histidin (S. 473) unter Abspaltung 
der SH- Gruppe (vgl. S. 440) verwandelten. 

Ergothionein krystallisiert aus Wasser in farblosen Nadeln mit 2 Mol. Wasser, 
wird tiber Schwefelsiure wasserfrei, ist in frischem Zustand geruchlos, lést sich in 
8.6 Tln. Wasser von 20° und ist in dieser Liésung rechtsdrehend. Es besitzt keine 
ausgesprochene physiologische Wirkung. Seine wiBrige Lisung reagiert auf Lack- 
mus neutral. 


Sechzehntes Kapitel. 


Mehrkernige Imidazol-Systeme. 
(C-Phenylierte Imidazol-Kérper [Amarin, Lophin usw.], benzylierte Imidazol-Kér- 


per usw. — Benzimidazole und andere kondensierte Systeme. [Spiro-dihydantoine, 
Acetylen-diureine usw.]). 


I. Nichtkondensierte Systeme. 


Uber Verbindungen, deren Molekiile xwei Imidaxol-Kerne in carbo- 


diphenyloider Verkniipfung enthalten, ist ee Sicheres bekannt. 


CH NH-CH 
Die Formel des y,u-Diimidazolyls -- GH. ee Uy CH ist fiir das Gly- 


kosin! C,H,N, aufgestellt worden, das neben Glyoxalin bei der Einwirkung von 
Ammoniak auf Glyoxal (vgl. S. 439, 443) entsteht. Es stellt ein in Wasser fast 
unldsliches Krystallpulver dar, sublimiert, ohne zu schmelzen, in Nadeln und lést 
sich leicht in verdiinnter Salzsaure. 


In groBer Zahl sind C-arylierte Imidaxol-Kérper dargesteilt worden?. 


1 Desus, A. 107, 199 (1858). — Wyss, B. 10, 1875 (1877). — Pinner, B. 17, 
2000 (1884). — Japp, eres Soe. 57, 552 (1887). 

Uber u,u-Diimidazolyl- Wetec did s. Forssett, B. 24, 1846 (1891); 25, 
2132 (1892). 

* AuBer den im Folgenden speziell aufgefiihrten Zitaten vgl. noch z. B.: Japp, 
Wrnne, Soc. 49, 462 (1886). — Moos, B. 20, 732 (1887). — M. Lewy, B. 21, 2194 
(1888). — Forssent, B. 25, 2134 (1892). — Anscutirz, H. Miturr, A. 284, 25 (1895). 
— Jarv, Davipson, Soc. 67, 32 (1895). — Beur-Brecowsxi, B. 30, 1522 (1897). — 
Ereyer, Porvcker, B. 33, 3663 (1900). — Rusemann, Srapieton, Soc. 77, 806, 809 
(1900). — Trécer, J. pr. [2] 64, 530 (1901). — Gasriet, A. 350, 118 (1906). B. 41, 
1926 (1908). — Piynzr, A. 350, 135 (1906). — Rapziszewsx1, C. 1909, I, 1883. — 
H. Buzz, B. 42, 1792 (1909). A. 391, 231 (1912). — H. Bitz, Brarens, B. 43, 
1984 (1910). — H. Birrz, Kreps, A. 391, 191 (1912). — H. Brtrz, Srypex, A. 391, 
215 (1912). — Mc Compiz, Scarsorovan, Soc. 1038, 56 (1913). — Sreraen, Wesz- 
mann, Soc. 105, 1046 (1914). 


478 Mono- und Diphenyl-glyoxaline. 


H-NH 
H-N= 
der allgemeinen, durch die Gleichungen D und E auf 8. 443 erliuterten Synthese 
unter Anwendung von Benzaldehyd (statt Formaldehyd), schmilzt bei 148°, siedet 
bei 340° (unkorr.) und kuppelt mit Diazokérpern (vgl. S.446). — 4-Phenyl- 
glyoxalin? wird aus Phenyl-glyoxal, Formaldehyd und Ammoniak (analog Glei- 
chung A auf S. 440) erhalten, krystallisiert aus heiBem Wasser in Blittchen und 
schmilzt bei 128°. — 4-Phenyl-imidazolon-(2)® bildet sich aus salzsaurem 
o@-Amino-acetophenon durch Umsetzung mit Kaliumcyanat: ; 

C.Hs-CO C,H;-CO H,N._ 


C,H,-C—NH_ 
HCNO = - CO (A) | 
CH,-NH,~ se CH, - NH~ CH-NH~  - i: 


und wird durch Salpetersiure in Kisessig zu Formyl-benzoyl-harnstoff oxydiert: 
C.H;-CO-NH. 

OHC-NH” 
2.4-Diphenyl-glyoxalin* — aus Benzamidin durch w-Brom-acetophenon: 


C,H,-CO H,N C,H,-C-NH 
once HNO C Cos = H,O + HBr + Ga noe Cos (C) 


in groBer Ausbeute erhiltlich — schmilzt bei 193°. — 4.5-Diphenyl-glyoxalin® 
wird aus Benzil, Formaldehyd und Ammoniak gewonnen und schmilzt bei. 227°. — 
Sehr ausfiihrlich wurde in letzter Zeit das 4.5-Diphenyl-glyoxalon® (Tolan- 
monourein) untersucht, das durch Kochen von Benzoin mit Harnstoff in Eisessig: 


C.H;-CH(OH) | H,NX C,H,-C- NH. 

C,H, -CO + HN CO = 2H,0 + .H,.- eee (D) 
leicht dargestellt werden kann und bei 324—325° (korr.) schmilzt. Mit Diazokérpern 
kuppelt es nicht. Interessant sind einige Umwandlungen, zu denen die groBe Reak- 
tionsfahigkeit seiner Doppelbindung die Veranlassung gibt. So wird durch konz. 
Salpetersiure in Kisessig nach dem Zusatz von Wasser das',, Diphenyl-glyoxalon- 
glykol* (4.5-Diphenyl-4.5-dioxy-2-oxo-imidazol-tetrahydrid) — Formel I, 


; C 
2-Phenyl-glyoxalin! (u-Phenyl-imidazol) C DC-C,H; entsteht nach 


CO = H,O + 


We SCO + 0, = Co. (B) 
H-NH 


s. u. — erhalten, das beim Umkrystallisieren aus Alkohol unter Zugabe von einigen 
C,H, -C(OH)- NH H;- é 
py CHE HONE, 11) CeHs QOCH)-NTIA 
C,H, -C(OH)- NH C.H,-C(OC,H,)-NH~ 


(CyH5)y C—NH 
CO-N Be os 


1 Maguenne, A. ch. [6] 24, 543 (1891). — Burian, B. 37, 700 (1904). 

* Pinner, B, 35, 4135 (1902). — Vgl. auch Pinner, B. 38, 1531 (1905). 

8 Rurs, B. 27, 582 (1894); 28, 251 (1895). 

* Kuncxetr, B. 34, 639 (1901). — Kunoxett, Donarn, B. 34, 1829 (1901). — 
Vgl. auch Minovici, B. 29, 2103 (1896). 

® Japp, Soe. 51, 557 (i887). — Pinner, B. 35, 4136 (1902); 38, 1536 (1905). — 
H. Burz, Kress, A. 391, 210 (1912). — N-Phenyl-Derivat: Everzsr, Mc Compiz, 
Soe. 99, 1751 (1911). 

® Anscniitz, Scuwickeratu, A. 284, 21 (1895). — Burian, B. 87, 707 (1904). — 
H. Burrz, A. 339, 245, 249, 260, 262, 265 (1905); 368, 156, 262 (1909); 391, 169 
(1912). B, 40, 4802 ff. (1907); 41, 167, 1379, 1754, 1761 (1908). — Brazier, Mc Compir, 
Soc. 101, 2353, 2354 (1912). — H. Bitrz, Snyper, B. 46, 138 (1913). 
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Tropfen verdiinnter Salpetersiiure in seipen Diithylather (II), durch einstiindiges 
Kochen mit starkem alkoholischem Kali aber in 5.5-Diphenyl-hydantoin (III) 
verwandelt wird. Diese Verwandlung, welche unter Platzwechsel eines Phenyls ver- 
lauft, entspricht dem Ubergang von Pinakonen in Pinakoline, und kann auch — 
wie die ,,Pinakolin-Umlagerung“ — ,,umgekehrt werden; denn das 5.5-Diphenyl- 
hydantoin’ liefert bei energischer Reduktion mit Jodwasserstoff und Phosphor neben 
Spaltungsprodukten das 4.5-Diphenyl-glyoxalon. Die 1.3-Dialkyl-Derivate des 
Glykols I entstehen beim Kochen einer alkoholisch-alkalischen Lésung von Benzil 
mit symmetrisch disubstituierten Harnstoffen, z. B.: 


C.H,-CO | NH(CH,)_, C,H, - C(OH)-N(CH3)_ 


: = 30; E 
C,H,-CO © NH(CH,)~ C,H, : C(OH)-N(CH,)~ (B) 


wihrend die Reaktion von Benzil mit Harnstoff selbst und Alkali infolge jenes 
Platzwechsels das 5.5-Diphenyl-hydantoin ergibt; sie lésen sich auffallenderweise 
in wiBriger Natronlauge und werden beim Ansiuern wieder unverdndert abgeschieden, 
erleiden die Umlagerung zu 1.3-Dialkyl-5.5-diphenyl-hydantoinen beim Kochen mit 
alkoholischem Alkali nicht, wobl aber beim Schmelzen. 

Die wichtigsten C-phenylierten Imidazol-Kérper. sind zwei seit langer 
Zeit unter den Namen ,,Lophin“ und ,Amarin“ bekannte Verbin- 
dungen, die sich als 2.4.5-Triphenyl-glyoxalin (IV) und 2.4.5-Tri- 
phenyl-glyoxalin-dihydrid-(4.5) (V) herausgestellt haben: 


O,H,-C-NH C,H,-CH-NH 
V Cae 
pe. O,H,-C-N =~ OCH ) on, -CH-N: >e 


* 


Beide wurden yon Laurrent’? 1844 bei Umwandlungen des Hydrobenz- 
amids (des Hinwirkungsproduktes von Ammoniak auf Benzaldehyd) uuf- 
gefunden. Als Abkémmlinge des Imidazols deutete sie zuerst Emin 
Fiscuer; die obigen Strukturformeln wurden von Japp bewiesen®. 


Laurent bereitete das Lophin (Formel IV, s. 0.) durch starkes Er- 
hitzen des Hydrobenzamids, wobei oberhalb 360° eine lebhafte Reaktion 
einsetzt, in der sich auch Ammoniak, Wasserstoff, Toluol, Stilben und 
Benzonitril bilden*. Das Lophin entsteht hierbei in einer Ausbeute von 
ca. 40°/,, und diese Bildungsweise eignet sich zu seiner Darstellung >; 
nach unseren heutigen. Kenntnissen beruht sie darauf, daB sich Hydro- 
benzamid zu Amarin isomerisiert und letzteres zwei Wasserstoffatome 


abspaltet: 


1 Konstitutionsbeweis: H. Birrz, Szeyper, B. 44, 411 (1911). 
2, r. 19, 353 (1844). J. pr. [1] 35, 455 (1845). 

8 Vgl. zur Konstitution: E. Fiscuer, Troscuxe, B, 13, 711 (1880): — KE. Fiscuer, 
A. 211, 216 (1882). — Japp, Roxinson, B. 15, 1268°(1882). — Rapziszewsx1, B. 15, 
1493 (1882). — Cravs, B..15, 2333 (1882). — Javp, B. 15, 2410 (1882). — Baur- 
MANN, J. pr. [2] 27, 310 (1883). — Craus, ScuErseL, B. 18, 3085 (1885). — Kuuiscn, 
M. 17, 300 (1896). — Japp, Moir, Soc. 77, 611 (1900). 

4 Rapziszewsk!, B. 10, 71 (1877). 

5 Pinner, B. 35, 4140 (1902). 


; 


480 : Lophin. 
C,H,:CH : N. Isomerisation C,H; ‘CH: NH. C. re H. 
C.-C: NO oe >” (0,H,-CH-N=* PO: Cols 
NH 
= ie poe’ C- CH; - (F) 
C,H,*C-N= 


Die Struktur des Lophins wird aber besonders durch zwei weitere Ent- 
stehungsweisen beleuchtet, deren eine entsprechend der allgemeinen 
Glyoxalin-Synthese (A auf S. 440) in der Reaktion von Benzil mit Benz- 
aldehyd und Ammoniak!: 

C,H, CO. ...-* OH,-C-NB 

: H, + OCH-C,H, = 3H,O = 

CHAO te ae 0+ OH,-C-N= 
-besteht, wihrend bei der anderen Benzoin mit Benzamidin unter dem 
EinfluB von warmer alkoholischer Natronlauge? gemaB der Gleichung: 


C.H,-C-NH 
C,H;-C-N= 


C.H,-CH(OH) , HN 


C00 nee: -C.H; = 2H,0 + 


C-C,H; 
zusammentritt. Uber Bildung von Lophin aus Amarin s. 8,482. Eigen- 
timlich ist der glatte Ubergang von Kyaphenin in Lophin durch Reduk- 
tion mit Zinkstaub in Essigsaiure®: 


C,H;,5C=N. 
Ne DC. bs ek ye ees >C-O,H,. 
GH, Xo nt * C\H,-C—N= 

Das Lophin wird zweckmiBig durch Krystallisation aus Pyridin gereinigt. Es 
bildet farblose.Nadeln, schmilzt bei 275° und destilliert unverindert. Es ist ge- 
ruchlos, geschmacklos und in siedendem Wasser unléslich; 100 Tle. absoluten 
Alkohols lésen* bei 20° 0-8 Tle., beim Siedepunkt 2-7 Tle. Aus salzsiurehaltigem 
Alkohol krystallisiert das Hydrochlorid® C,,H,,.N,, HCl. 

Am Lophin hat zuerst Rapziszewsx1 die héchst interessante Er- 
scheinung beobachtet, daB es in Beriihrung mit alkoholischem Kali bei 
Zutritt des Luft-Sauerstofis eine sehr langsam vor sich gehende Zer- 
setzung erleidet, die von einer verhiltnismaBig intensiven Licht- 
entwickelung begleitet ist; dieses Leuchten® ist. besonders bei ca. 65° 
stark und verschwindet beim Aufsieden des Alkohols. Bei der Reaktion 
entstehen Ammoniak und Benzoesiure; doch bleibt noch bei 150-stiindiger 
Dauer ein groBer Teil des Lophins unverindert. — Bei kurzem Erwirmen 


1 Japp, B. 15, 2412 (1882). * Kuuiscu, M. 17, 802 (1896). 
* Ravziszewsx1, B. 15, 1498 (1882). — Vgl. auch Francis, Davis, Soc. 85, 
260 (1904). 


4 Exman, A. 112, 176 (1859). 


5 Arkinson, Géssmann, A. 97, 288 (1856). — L. Brunner, A. 151, 135 (1869). 


° Rapziszewsxt, B. 10, 70 (1877). — S. ferner: Trautz, Ph. Ch. 53, 67 (1905). 


— Vite, Derrien, C, r. 156, 2021 (1913). — Buancuetiérze, C. r. 157, 118 (1913). 


>> 


Amarin. 481 


mit Chromsaure in Kisessig zerfalle Lophin glatt in Benzamid und Di- 
benzamid!: 


C,H,- C—NHW | C,H,-CO-NH 
See O- CH, + H,O + 0, = C,H,-CO-NH, + ~CO- C,H, . 


Beim Erhitzen mit Jodwasserstofisiure und Phosphor auf etwas tiber 
300° spaltet es sich unter Bildung von Benzoesiure?; von Natrium in 
siedendem Alkohol aber wird es nicht reduziert®. 

Bei langerem Erhitzen von Lophin mit Methyljodid und Methylalkohol] auf 
120—130° entsteht Dimethyl-lophoniumjodid ©,,H,,N,J, das durch Natrium 
in Alkohol aufgespalten wird, wobei in geringer Ausbeute 1.2-Diphenyl-1.2-bis- 


[methyl-amino]-athan C,H, -CH(NH-CH,)-CH(NH-CH,)-C,H, gebildet wird’. — Beim 


Kochen mit Essigsiureanhydrid und Natriumacetat bleibt Lophin unverindert®. — 


_ N-Phenyl-lophin® (1.2.4.5-Tetraphenyl-imidazol) wird durch Erhitzen von 


i eg eer mit waBrigem Ammoniak auf 210—220° erhalten: 


C,H, -CH-N< Ce C,H,-C-N<Cs 
OORT H, = 2H,0 + OOH, 
C,H,-CO ce C,H,-C- NZ 


Das Amarin (Formel V, S. 479) entsteht aus dem Hydrobenzamid 
durch Isomerisation (vgl. Formelreihe F auf S. 480) bei mehrstiindigem 
Behandeln mit siedender Kalilauge’ oder bei dreistiindigem Erhitzen® 
des Hydrobenzamids fiir sich auf 120—130°. In wenig glatter Reaktion 
bildet es sich synthetisch durch Heriemen von Benzoin und Benzaldehyd 
mit Ammoniak’. 

Amarin” krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in farblosen Rhom- 
boedern von der Zusammensetzung (,,H,,N, + "/,H,O, die bei 106° 
schmelzen, wird zwischen 100° und 110°, sowie im Exsiccator wasserfrei 
und schmilzt dann bei 133°. Es ist os Wasser kaum, in Alkohol und 
verdiinnter Essigsiure leicht léslich; die alkoholische Lésung reagiert 
stark alkalisch. Das Hydrochlorid C,,H,,N,.HCl und das Nitrat} 
C,,H,,N,.HNO, sind in Wasser schwer Walich: beide besitzen intensiv 
bitteren Geschmack. Mit Bik cholisch_amimoniskalicoher Silberlésung 


1 EK. Fiscuer, Troscune, B. 13, 708 (1880). 

2 Japp, B. 15, 2417 (1882). 

3 H. Burz, Kress, A. 391, 213 (1912). 

4 O. Fiscuer, J. pr. [2] 73, 441 (1906). 5 H. Biirz, B. 40, 4805 (1907). 

6 Everest, Mc Comsutr, Soc. 99, 1746, 1748, 1762 (1911). — Vgl. auch Batuey, 
Meo Compre, Soc. 101, 2276 (1912). 

7 Fownes, A. 54, 364 (1845). 

8 Berraanini, A. 88, 127 (1853). — Vgl. auch: Géssmann, A. 93, 329 (1855). 
— Kiuy, A. 122, 319 (1862). 

9 Ravziszewskl, B. 15, 1495 (1882), 

10 Vgl.: Devépine, A. ch. [7] 16, 223 (1899). — O. Fiscuer, Pratsz, J. pr. [2] 
77, 125 (1908). 

11 Craus, C. Wirt, B. 18, 1671 (188%). 

12 Cravs, Exzs, B. 16, 1272 (1883). — Cravs, Kontsrocr, B. 18, 1849 (1885). — 
Cracs, Scuerset, B. 18, 3077 (1885). 

Meryer-Jacopson, org. Ch. Ils. (1.u.2, Aufl.) 31 (Dezember 1915) 


48? Amarin-Derivate. 


—— 


gibt Amarin die Silberverbindung ©,,H,,N,Ag in farblosen Krystall- 
kérnchen, die bei 218° schmilzt und bei héherem Erhitzen sich unter 
Hinterlassung von Silber zersetzt, wahrend Lophin in quantitativer Menge 
sublimiert. Auch bei der Zersetzung des Amarins selbst durch trockene 
Destillation bildet sich Lophin?. 

Auch das Amarin entwickelt, wenn auch schwicher als das Lophin (S. 480), 
in alkoholischer Kalilésung Licht?; intensiv wird das Leuchten bei Zusatz von 
Chlor- oder Bromwasser oder alkoholischer Jodlésung*®. — Bei der Oxydation mit 
Chromsiure in Eisessig* entsteht Lophin. — Bei der Reduktion mit Natrium in 
Alkohol® wird Ammoniak abgespalten und in schlechter Ausbeute das Dibenzal- 
derivat dés Diphenyl-ithylendiamins C,H,-CH(N : CH-C,H;)-CH(N:CH-C,H,)-C,H, 
gebildet. — Die Amarinsalze geben in warmer alkoholisch-essigsaurer Lésung mit 
salpetriger Sdure das Nitroso-amarin® C,,H,,N,(NO), das aus Alkohol in gelb- 
lichen Tafeln krystallisiert, sich bei 149—150° unter Bildung von viel Lophin zer- 
setzt und bei der Behandlung mit Séuren Amarin zuriickliefert. — Mit Diazokérpern 
kuppelt Amarin nicht’. 

Durch Alkylierung® kann Amarin in Dialkyl-amaronium- 
halogenide iibergefiihrt werden, die durch Zersetzung mit Alkali zu 
N, N’-Beuzoyl-dialkyl-Derivaten des (C,CDiphenyl-athylendiamins auf- 
gespalten werden, z. B.: . 


C,H,-CH- N(CH,-0,5;) 
: C-C,H, + KOH 
Cau; . CH. Abra eee bah > 


I H,-C,"1, 


3 


C.H,- CH: N(CH,-C,H,)-CO-C,H, 


= KT + 
C,H, -CH-NH-CH,-C,H, 


Bei der Kinwirkung von Benzoylchlorid® in Benzol entsteht, wenn 
man auf 2 Mol. Amarin 1 Mol. Benzoylchlorid anwendet, Monobenzoyl- 
amarin (Schmelzp. 179°), das beim Kochen mit Alkohol unter Zusatz 
von etwas Salzsaure rasch zu N, N’-Dibenzoyl-C, C’-diphenyl-athylendiamin 
aufgespalten wird: 

O,Hs-CH-N—CO- C,H, C,H,-CH-NH-CO-C,H, 


C,H,-CH FY hha =a a C,H,-CH-NH ; 
.H,-CH: .H,-CH-NH-CO-0,H, 


In einer sehr sorgfaltigen Untersuchung haben Jarre und Morr diese 
Ringspaltungen der Alkyl- und Acyl-Derivate aufgeklart und festgestellt 


A 


1 Fownss, A. 54, 365, 368 (1845). * Rapziszewsk!, B. 10, 74 (1877). 

3 Travurz, Ph. Ch. 53, 86 (1905). 

‘ EK. Fiscuzr, Troscnxs, B. 13, 707 (1880). 

° O. Fiscuer, Prause, J. pr. [2] 77, 126 (1908). 

® Boropin, B. 8, 938 (1875). . 7 Borran, B. 37, 707 (1904). 

* Boron, A. 110, 78 (1859). — Cravs, Exes, B. 13, 1418°(1880); 16, 1273 
{1883). — Cuaus, B. 15, 2326 (1882). — Craus, Koutsroox, B. 18, 1851 (1885). — 
Cravs, Scuerset, B. 18, 3077 (1885). — Japp, Morr, Soc. 77, 608 (1900). 

® Banrmann, J. pr. [2] 27, 300 (1883). — Cravs, Scnerser, B. 18, 3081 (1885). 
— Japp, Morr, Soc. 77, 611, 682 (1900). 
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daB die Produkte der Aufspalturfg derjenigen Form des Dibheryl: 
athylendiamins zugehéren, welche bei 120—121° schmilzt und als (nicht 
spaltbare) meso-Form aufzufassen ist (vg). Bd. II, Tl. IJ, 1. Aufl, S. 220 
bis 221). Zugleich ermittelten sie, daB ein schon frither beobachtetes 
Isomeres des Amarins analoge Beziehungen zu dem racemischen (spalt- 
baren) Diphenyl-athylendiamin vom Schmelzp. 90° hat. 

Dieses d,J-Iso-amarin! entsteht durch Umlagerung des Amarins, 
wenn man dessen Hydrochlorid kurze Zeit iitber den Schmelzpunkt er- 
hitzt, besonders glatt aber, wenn man freies Amarin mit alkoholischem 
Natriumathylat auf 150—160° erhitzt. Synthetisch kann es aus rac. 
Diphenyl-athylendiamin durch Einwirkung von Benzoesiure bei 180° 
bereitet werden: 


C.H;-CH-NH, | HO 
a C-C,H 
C,H,-CH-NH, ? CoH, 


C,H,-CH-NH 
= 2H,0 : DO-OH 
2 ale OH Nae oe 


Es krystallisiert aus Alkohol in Nadeln und schmilzt bei 198°; gleich 


dem Amarin ist es eine einsdurige Base und liefert eine Silberverbindung 
C,,H,,N,Ag, die sich beim Erhitzen unter Bildung von Lophin zersetzt 
(vgl. S. 482). Durch Kombination mit d-Weinsaiure kann es in seine 
optisch-aktiven Komponenten zerlegt werden. 

Die optisch-aktiven Formen — d- und /-Jso-amarin — schmelzen bei 175° 
und sind in Alkohol leichter ldslich als das d,/-Iso-amarin. 

Nach diesen Ergebnissen ist die Isomerie von Amarin und Iso- 
amarin auf das Vorhandensein zweier gleichartig asymmetrischer Kohlen- 
_stoffatome im Molekiil zuriickzufiihren, wie es die Strukturformel V auf 
S. 480 anzeigt, wenn man diese Formel als Oszillations-Forme!: 


(1) sos (1) 
C,H, -CH-NH C,H,» CH. N= 
ee OH age oen eae SS0-0,H, 
C,H,- CH: N= = 0,H,-CH-NHO “CoH 
(3) (3) 


auffaBt? (vgl. dazu 8S. 442). Die Formeln eines Triphenyl-glyoxalin- 
dihydrids mit anderer Lage der Doppelbindung: 


H,-C-NH C,H,-CH-NH 
Cs SCH: C,H; und >CH- C,H, 
C,H, -C-NH~ C,H, -C : N— 


vermégen die Beziehungen zu den stereoisomeren Diphenyl-athylen. 
diaminen nicht zu erklaren. 


1 Exman, A. 112, 169 (1859). — Ferst, Arnstein, B. 28, 3177 (1895). — Snape, 
Brooxe, Soc. 75, 208 (i899). — Japp, Morr, Soc. 77, 608, 636 (1900). — Snare, 
Soc. '77, 778 (1900). — Buscu, Lerrusetm, J. pr. [2] 77, 16 (1908), — O. Fiscuer, 
Pravss, J. pr. [2]: 77, 129 (1908). 

2 Andernfalls wiren zwei un gleichartig-asymmetrische Kohlenstoffatome vor- 
handen, und auch das Amarin sollte sich in optisch-aktive Formen spalten lassen 

a bs 
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484 Benxal- und Berixyt-hydantore. 


Die Kongeaunion des Adu und Teowinavins dual hiernach durch 
die folgenden Symbole wiedergegeben werden: 


H H H 
e a —NH. ree —|—NH NH —|—C,H; 
sae Ne Cs," ny OO Cols f Ce Og ee 
- poles C,H; 
Amarin d,/-Isoamarin 
Es sind mehrere Analoga des Lophins und Amarins bekannt, die — in 
ahnlicher Weise, wie diese beiden Verbindungen aus dem Ammoniak-Derivat des 
Benzaldehyds — aus den Ammoniak-Derivaten anderer aromatischer Aldehyde 
hervorgehen'. 


In groBer Zahl sind Verbindungen dargestellt worden, welche ecnen Imidaxol- 
und einen Benxol-Kern durch ein Kohlenstoffatom voneinander getrennt enthalten’. 
Erwihnt sei nur das 5-Benzal-hydantoin®, das durch Kondensation von Phenyl- 
propiolsiureester mit Harnstoff in Gegenwart von Natriumathylat: 


C,H,-C: C H,N~_ C,H,-CH:C - NH 

CO- 00,H, He HNO? = CO-NH CO + HO-C,H; 
gebildet wird und ferner ganz glatt aus Hydantoin und Benzaldehyd in siedendem 
Eisessig bei Gegenwart von Natriumacetat und etwas Essigsiureanhydrid entsteht 
(Gleichung R auf S. 456). Es krystallisiert aus Alkohol in strobgelben Nadeln, 
schmilzt bei 220°, lést sich leicht in Kalilauge und wird durch Salzsiure wieder 
ausgefallt. Bei der Kondensation von Hydantoin mit Benzaldehyd bildet sich in 
sehr kleiner Menge daneben ein diastereomeres Benzal-hydantoin, das bei 246° 
schmilzt. — Durch kurzes Kochen mit Jodwasserstoffsiure und rotem Phosphor kann 
Benzal-hydantoin zu 5-Benzyl-hydantoin* (Schmelzp. 190°) reduziert werden, das 
bei lingerem Kochen mit Jodwasserstoffsiiure und Phosphor Phenyl-alanin ©,H,- 
CH,-CH(NH,)-CO,H abspaltet. 


1 Vgl. z. B.: Baurmann, J. pr. [2] 27, 311 (1883), — Garrermann, A. 347, 365, 
367 (1906). — Cousin, Vormar, BI. [4] 15, 417 (1914). C. 1914, I, 2002. 

2 Vgl. z. B.: Sonn, B. 40, 4668 (1907). — Finasr, Zen, J. pr. [2] 82, 50 (1910). 

* Renemann, Cunntnoton, Soc. 75, 958 (1899). — Runemann, Srapreton, Soc. 77, 
241 (1900). — H. L. Wueever, Cu. Horrman, Am, 45, 371 (1911). — Wueetmr, Horr- 
man, Jounson, C. 1911, II, 1682. — Jounson, Bares, Am. Soc. 37, 883 (1915). 

* S. auch Daxin, Duprey, C, 1914, I, 1181. 

Uber Verbindungen vom Typus des Benzal-hydantoins, Benzyl-hydantoins, 
Benzal-thiohydantoins usw. s. ferner: WueeLer, Brautiecut, Am. 45, 446 (1911). — 
Wueeter, Nicoret, Jounson, Am. 46, 463, 470 (1911). — Jonnson, Brauriecut, Am. 
Soc. 33, 1531 (1911). ©. 1912, I, 1205. — Jonnsoy, O’Brien, C. 1912, I, 1206. — 
Jounson, Nicorer, Am. Soc. 33, 1978 (1911); 34, 1048 (1912) Am. 47, 468 (1912); 
49, 200 (1913). — Jonnson, Horrman, Am. 47, 20 (1912). — Jounson, Benais, 
Am. Soc. 34, 1054, 1063 (1912); 35, 1606 (1913). — Jounson, Sueparp, Am. Soc. 36, 
1735 (1914). — Jounson, Haptey, Am. Soc. 37, 171 (1915). — Jounson, Scorr, Am. 
Soc. 37, 1851ff., 1859ff. (1915). — Jounson, Konmann, Am. Soc. 37, 1878ff., 2169, 
2170 (1915). — Jounson, Wrensuatt, Am. Soc. 37, 2133 (1915). 
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Il. Kondensierte Systeme. 
Die Benzimidazol-Gruppe. 


Das aus einem Benzol- und einem Imidazol-Kern orthokondensierte 
System: 
() (a) 
(6) S—NH oe 
(5) —_N: Poe, Benzimidazol, 
(3) 


hat uns schon bei Besprechung der ortho-Diamine der Benzol-Reihe in 
Tl. I} beschaftigt. Denn die ,Anhydrobasen“, deren Bildung durch 
Acylierung der ortho-Diamine dort als ein charakteristisches Merkmal 
dieser Diamine im Gegensatz zu den meta- und para-Diaminen hervor- 
gehoben wurde, sind ja nichts anderes als Benzimidazole. 

Sie wurden zuerst 1872 von Hoprecker? im Hormannschen Labo- 
ratorium als Produkte der Reduktion von nitrierten Acyl-aryl-aminen?® 
beobachtet; hierbei kann man die intermediaére Bildung von Amino- 
Derivaten der Acyl-aryl-amine annehmen, z. B.: 


NH-CO-CH NH-CO-CH 
CH,: a wee SOuakhons. =F CH CC, Hi, ei : 
a 2 2 
s NH 
<B> CHa CoH DC-CH, - (A) 


Hinige Jahre darauf entdeckte LapENsurc 4, daB die Anhydrobasen mit 
Leichtigkeit aus den Diaminen durch Kochen mit organischen Sauren 
hergestellt werden kénnen, z. B.: 


NH, 
C,H, NH, + HO-CO-CH, = 2H,0 + GH *S.0-cH, . (B) 
In ausgedehnten Untersuchungen fihrte Hisner® den Nachweis, daB 
nur die Verbindungen der ortho-Reihe in diesen Reaktionen Anhydro- 
verbindungen ergeben. Wegen ihrer genetischen Beziehungen benannte 
man sie in den ilteren Untersuchungen als Derivate der o-Diamine, z. B.: 


NH ys : ; 
CH, CH De: GH, = Propenyl-o-toluylendiamin ; 


in der spateren Literatur tauchen dann neben solchen Namen die Be- 
zeichnungen als Benzimidazol-Kérper auf. 


11, Auflage, S. 229. 2 B. 5, 920 (1872). 
8 Vgl. ferner z. B.: E.G. Smita, Am. 6, 172 (1884). — Leuimann, Harter, B. 26, 
2760, 2763 (1893). — Kym, B. 33, 2848 (1900). — Bayer & Co., D.R.P. 283448 


(C. 1915, I, 1101). 
4 B. 8, 677 (1875). 
5 A. 208, 278 (1881); 209, 339 (1881); 210, 328 (1881). 
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Bei der Reaktion A (S. 485) treten zuweilen, wie zuerst v. NrEMENTOWSKI be- 
obachtete, unter den Reduktionsprodukten auch Verbindungen auf, die gegeniiber 
den Benzimidazolen um ein Sauerstoffatom reicher sind. Sie werden Oxanhydro- 
Verbindungen? genannt; fiir den einfachsten Fall (vgl. S. 494) kommen die folgen- 
den Formulierungen in Betracht: 


H NH 
1) GHP Sen, Ia) OH >On, Ib) OI “SCH: 
Nx N 
O O OH 
Merkwiirdigerweise ist es weder nach Reaktion A noch nach B gelungen, 
Benzimidazole darzustellen, welche in der 2-Stellung ein a,f-ungesattigtes, rein ali- 
phatisches Radikal enthalten* (Formel II, s. u.), wihrend die analoge Verbindung III 


NH 
II) CHC Oe -CH : CH-CH, , 1085) CHy CH Se! CH : CH-C,H; 


mit ungesdttigtem fettaromatischen Radikal aus Toluylendiamin und Zimtséure be- 
reitet werden kann (einen anderen Weg vgl. in Gleichung D auf S. 488). 

Auch durch Erhitzen der salzsauren o-Diamine mit Siureamiden, sowie mit 
Saureestern werden Benzimidazole gebildet®. 

Wenn der Benzolkern unsymmetrisch substituiert ist, so erscheint 
Isomerie durch verschiedene Stellung des im Imidazol-Kern an Stickstoff 
gebundenen Wasserstoffs denkbar, z. B.: 


CH,— Cu yee —~ Na 

IV) y_ecH ound IVa) pee SS Poe ee 
Eine solche Isomerie hat sich aber-nur verwirklichen lassen, wenn jener 
-Wasserstoff durch Kohlenwasserstoff-Radikale vertreten ist, nicht bei 
den am Stickstoff unsubstituierten Benzimidazolen. Diese bieten viel- 
mehr einen Fall von ,,virtueller Tautomerie“ (vgl. Bd. I, Tl. I, 8. 122) dar4, 
ebenso wie die unsymmetrisch substituierten einkernigen Imidazole (vgl. 
Bd. II, Ti. III, 8. 442), 

Die Benzimidazole sind farblose, haufig gut krystallisierbare Ver- 
bindungen. Wie schon in Bd. IJ, Tl. I hervorgehoben wurde, besitzen 
sie’ so stark basischen Charakter, daB sie sich in verdiinnten Saiuren 
mit Leichtigkeit auflésen (wihrend sie in kaltem Wasser nicht oder 
wenig ldslich sind); dies gilt nicht nur fir diejenigen Benzimidazole, 


1 vy, Niementowsx1, B. 20, 1875, 1880 (1887); 25, 862, 871 (1892); 43, 3012 
(1910). — BaoczyXsx1, v. Niemenrowsxi, C. 1902, II, 940. 

* Ficuter, J. pr. [2] 74, 316, 321 (1906). — Uber Bildung von Benzimidazol- 
Derivaten aus o-Diaminen und «-Oxysiiuren s. Bisrrzycx1, Przeworski, B. 45, 
3485 (1912). 

° v. Niementowsxi, B. 30, 3062 (1897). — Uber Einwirkung von Sdurechloriden 
auf o-Diamine s. Bisrrzycxt, Prsctvan B. 24, 631 (1891). 

* Vgl. dazu: Karser, B. 18, 2949 (1885), — v. Nremenrowsxr, B. 19, 715 (1886); 
20, 1874 (1887). — O. Fiscuzr, B. 34, 930 (1901). J. pr. [2] 78, 424 (1906); 75, 
88 (1907). — O. Fiscuer, Reanih B. 34, 4202 (1901); 35, 1259 (1902). 
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welche in der 2-Stellung Wasserstof¥ oder Alkyl enthalten, sondern auch 
fir die an dieser Stelle durch Aryl substituierten Benzimidazole, wie 


/NEY. Ane te ; 
CHA _f'O,H;. — Andererseits sind sie zur Bildung von Metall- 
Derivaten, wie 


NAg NNa 
», CH, +CoHys< "> C: CH, und _‘VI) CH, -CoHs< Nig CH, , 
befahigt }. 
’ Merkwiirdig sind die’ Unterschiede in der Bestiindigkeit der Natriumsalze gegen 


Wasser. Wahrend das oben sub VI formulierte Natriumsalz durch Wasser zu 
Natriumhydroxyd und Dimethyl-benzimidazol hydrolysiert wird, lésen sich das 2-Mono- 


methyl-benzimidazol CH > O-CH, und das 2-Monophenyl-benzimidazol in 
wiBrigem Alkali auf. 

Das stickstoffhaltige Ringsystem ist in den Benzimidazolen selbst 
auBerst bestaindig. Kine Spaltung in ortho-Diamine und Sauren — Um- 
kehrung der Gleichung B auf S. 485 — erfolgt auch bei starkem Erhitzen 
mit Mineralsiuren unter Druck nicht?. Uber leichte Spaltungen der 
quartaéren Alkylate und der Acyl-Derivate vgl. aber S. 489, 490, 491—492. 


Der Versuch, Benzimidazole zu Dihydriden zu reduzieren: 


NH NH 
C,H Regi NU? risks De CoH pp Co 


ist erfolglos geblieben®. Auch gegen Oxydationsmittel* ist das Benz- 


imidazol-System so widerstandsfihig, da8 es gelingt, die daran haftenden 
Methyle ohne Zerfall des Ringkomplexes zu Carboxyl zu oxydieren, z. B.: 


NH 
CH, -CsHy DC: CH KMnQ.. - CO,H-C,H. <x ease CH, 


NyN=Z 


DaB bei sehr energischer Oxydation des Benzimidazols in kleiner Menge 
die Imidazol-dicarbonsaure-(4.5) entsteht, indem die Benzol-Halfte zer- 
stort wird, die Imidazol-Halfte aber erhalten bleibt, wurde schon S. 468 
mitgeteilt. 

Ein in der 2-Stellung des Benzimidazol-Kerns befindliches Methyl zeigt be- 
merkenswerte Kondensationsfihigkeit, wie z. B. aus der Reaktion: 


1 Bampercer, Lorenzen, A. 273, 271, 279 (1893). 

2 ©. Fiscuzr, B. 22, 645 (1889). 

8 Vgl. Bampererr, Lorenzen, A. 273, 270, 277 (1893). 
4 Vgl. Bampercer, Berif, A. 278, 306, 323 (1898). 


H 
>  CO,H-C,H;< y >C-CO,H. (C) 
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NH 
CH, CHa _>C.-CH, + CHO-C,H, 


NH 
= H,O + CH, CHa _>C-CH: CH-C,H, (D) 


hervorgeht?. 

Sehr leicht wird bei der Einwirkung von Chlorkalk das Imid- 
Wasserstoffatom durch Chlor ersetzt?. Die entstehenden N-Chlor- 
Derivate entwickeln, mit Salzsiure iibergossen, schon bei gewohnlicher 
Temperatur Chlor. Unter der EKinwirkung trockenen siedenden Benzols 
lagern sie sich um, indem das Chlor in den Benzolkern wandert, z. B.: 


NH ; NCL. 
CH, -CsH << >C-CH, eiorale 2 SCH, sie _ >C-CH, 


NH 
Umlagerung CH,:C,H, Oe pe: -CH,. (£) 


Ausfihrlich und mit interessanten Ergebnissen wurde die Alky- 
lierung® der Benzimidazole — besonders von Orro FiscHER — unter- 
sucht. Die Einwirkung der Alkyljodide fihrt zunaichst zu N-Alkyl- 
benzimidazolen vom Typus VII (s. u.), dann zu deren Jodalkylaten vom 
Typus VIII. 


JM JNGHS) yn HC oH) 
VII) CHK Cae. VII) CHX SCH, IX) CH, 
N \NH(C,H,) 
Pe 
C,H, 


Die Monoalkyl-Derivate (VII) kénnen auch — analog den Formelreihen A und. 
B auf 8. 485 — aus o-nitrierten Acy]l-alkyl-aryl-aminen durch Reduktion: 


N(CH,):CO.CH N(CH 
CH, CH, ® : > OH,: CE 1 Osby, (F) 


sowie aus N-Monoalkyl-ortho-Diaminen durch Kochen mit Sduren: 
NH(CH,) 


CH, -CoHs yy 


+ HO-COH = 2H,0 + CH, Opie, ae eee (G) 


gewonnen werden. Sehr bemerkenswert ist das von Pinnow beobachtete Auftreten 


1 Vgl. Bampercer, Berit, A. 273, 303, 315 (1898), 

» Bampercer, Lorenzen, A. 273, 275, 289 (1893). — Einwirkung von Brom: 
Baczynsx1, Nrementowsx1, C. 1902, II, 940. 

* Vgl.: Hitpner, A. 208, 288 (1881); 210, 349, 355 (1881). — Hows, Am. 5, 418 
(1883). — A. Hempzt, J. pr. [2] 41, 166 (1890). — Bampercrer, Lorenzen, A, 273, 274, 
282 (1893). — O. Fiscuer, B, 26, 195, 200 (1893); 34, 936 (1901); 37, 552, 556 (1904): 
38, 320 (1905), J. pr. [2] 73, 419 (1906); 75, 92 (1907). — Pinnow, B. 30, 3120 
(1897). J. pr. [2] 63, 355 (1901); 65, 579 (1902). — Pinnow, Simann, B. 32, 2181 
(1899). — QO. Fiscuer, Ricaup, B. 34, 4202 (1901); 35, 1258 (1902). — O. FISCHER, 
Hess, B. 36, 3967 (1903). — O. Fiscuer, Limuer, J. pr. [2] 74, 57 (1906). — Rope, 
Turess, B. 42, 4293 (1909). — Metpona, Kunrzen, Soc. 99, 1283, 2034 (1911). — 
Tinkxer, Soc. 101, 1245 (1912). — L. Worrr, A. 399, 300 (1913). 
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einer hierher gehérigen Verbindung unter’ den Produkten der Reduktion des 
o-nitrierten N-Dimethyl-p-toluidins: 

CH N(CH 

CH: CHO CH, > SBOE 


CH. (H) 


DaB entsprechend der Formel VIII die quartiren Verbindungen ihre 
beiden Alkyle auf die beiden Stickstoffatome verteilt und nicht etwa an 
ein und dasselbe Stickstoffatom gebunden enthalten, ergibt sich aus der 
Spaltung, die sie bei durchgreifender Behandlung mit Alkali erleiden; 
denn sie fihrt zu symmetrisch dialkylierten ortho-Diaminen der Benzol- 
reihe vom Typus IX. Dieser Spaltung geht aber bei der Behandlung 
mit Alkali die Bildung von Verbindungen voraus, welche ihrer empiri- 
schen Zusammensetzung nach durch Austausch des Halogens gegen ~ 
Hydroxyl entstanden sind, und fiir welche demnach die Auffassung als 
quartare Ammoniumhydroxyde (X) am nichsten liegt. DaB diese Auf- 
fassung aber nicht zutrifft, ergibt sich aus den Wahrnehmungen, die man 


N(C,H N(C,H,) 
ore OF ma th pe 2**5. 4 
X) CHC DCH, XI) CH eye OH, 
Ee 
HO C,H, 


. f N(C,H,)CHO 
XID) Csi. ae 
Bes 5 


‘bei der Kinwirkung von frisch gefalltem Silberoxyd auf die Halogen- 
alkylate macht. Denn man erhalt hierbei alkalisch reagierende Lésungen, 
welche an Ather nichts abgeben, und in welchen den Analogien zufolge 
Ammoniumhydroxyde (X) anzunehmen sind; kocht man sie aber einige 
Zeit oder setzt ihnen Atzkali zu, so erfolgt Umwandlung in dieselben 
Produkte, die auch bei der direkten Zersetzung der Halogenalkylate 
durch Alkali entstehen und mit Ather ausgeschiittelt werden kénnen. 
Diese atherléslichen Produkte sind also durch eine Isomerisierung der 
- Ammoniumbasen entstanden. Wahrscheinlich sind sie gema8 Formel XI 
als O-Oxy-Derivate (,,Carbinole“) dihydrierter Benzimidazole zu deuten; 
daneben kommt noch die Auffassung XII in Betracht, nach der sie als 
Acylderivate von N,N’-dialkylierten Diaminen erscheinen, bei ihrer 
Bildung also schon Ringspaltung erfolgt ware. Jedenfalls sind sie nicht 
die den quartiren Salzen (VIII) entsprechenden eigentlichen Basen (X), 
sondern deren ,,Pseudobasen“; durch Behandlung mit Saiuren aber gehen 
sie wieder in die quartéren Salze zuriick (wobei sich voriibergehend 
Salze der Pseudobasen zu bilden scheinen). 

Die wiBrige Liésung der ,,Pseudobasen“ ist frisch bereitet neutral, nimmt aber 
nach einigen Stunden stark alkalische Reaktion an. Aus diesem Umatand, ebenso 
wie aus Beobachtungen iiber das ultraviolette Absorptionsspektrum und iiber die 
elektrische Leitfahigkeit darf man scblieBen, daB die Umwandlung der Ammonium- 
base in die Pseudobase reversibel ist, und da sich zwischen beiden ein Gleich- 
gewicht einstellt (TinkLEr). 


SAS te eS oe oe ee 
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Die Spaltung der Pseudobasen in ein Molekiil Séure und ein Molekiil N,N ar 
Dialkyl-diamin: 
AARDN N(X)-CO-¥ 


C,H, H,O 
CC op OO -Y bzw. NH-X 2 
H-X 
= C,H, ae x + HO-CO-Y (I) 


erfolgt in den einzelnen Fallen mit sehr verschiedener Leichtigkeit. Sie tritt z. B. 
sehr leicht beim Kochen mit verdiinnter Natronlauge ein, wenn X = CH, und 
Y¥ =H ist, noch leichter wenn in dem Benzolkern Nitrogruppen vorhanden sind. 
Ist dagegen Y = CH, und befindet sich auBerdem im Benzolkern noch ein Methyl, 
so gelingt die Spaltung weder mit wiBrigem noch mit alkoholischem Kali beim 
Kochen unter gewéhnlichem Druck, sondern erst beim Erhitzen auf 150°. 

Die Pseudobasen werden synthetisch aus den symmetrisch dialkylierten ortho- 
Diaminen durch Acylierung erhalten, z. B.: 


/NE-CHS NB, NCB, 
CHK +HO-COH = H,0+0,H,~@ “CHO baw. C, HK CH-OH. 
NH-CH, \\NH(CH,) N(CH,)” 


Durch Oxydation — z. B. mit Kaliumpermanganat — kénnen sie in Benzimid- 
azolone iibergefihrt werden, z. B.: ; , 


N(CH N(CH, 
4 CH C(OH)-CH, —> H : 
2 “N(CH Es Sia N(CH,)~ i 


* Unter den N-Alkyl- bzw. N-Aralkyl-Derivaten sind diejenigen 
vom Typus: 


yes Y-CH,-R : 
ae >C- R (R = Wasserstoff, Alkyl oder Aryl) 


besonders hervorzuheben. In ihnen liegen die ,,Aldehydine“! vor, 
deren charakteristische Bildung durch Einwirkung von Aldehyden auf 
ortho-Diamine in saurer Lésung schon in Tl. 1 besprochen worden ist2. 


In neutraler Lésung bilden sich bei Anwendung aromatischer gate os die 
eigentlichen Aldehyd-Derivate der Diamine, wie: 


N:CH-R N:CH-R 
P< = C,H. : 
TV): Goby N:CH-R’ 


diejenigen vom Typus XIII oxydieren sich leicht an der Luft zu nicht N-alky- 
lierten Benzimidazolen: 


ou c NER 


N= 
<n, Pt oe oS ae -R, 


diejenigen vom Typus XIV lagern sich unter vorselicdesea Einfliissen (z. B. bei 


* Vgl.: Lapensure, B. 10, 1126 (1877); 11, 590, 1648 (1878). — Hinssere, B. 19, 
2025 (1886); 20, 1585 (1887). — O. Fiscuer, Wasinveaed, B. 25, 2711 (1892). — Hiss 
BERG, Foncxe, B. 27, 2187 (1894). — Hinssere, Kouter, B. 29, 1497 (1896). — 
Batat, Ph. Ch. 22, 386 (1897). — Pienow, Wisxorr, B. 32, 898 (1899). 

* 1. Auflage, S. 230—231. 
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lingerem Stehen in alkoholischer Lésung “oder beim Erhitzen iiber den Schmelz- 
punkt) in die isomeren Aldehydine um: 


4g /NOER NCR 
eC Hs 0eR - 
“NN CH-R eN\N 


Die aliphatischen Aldehyde bilden mit den ortho-Diaminen in saurer Lésung Alde- 
hydine, in neutraler Loésung dagegen Produkte, welche die gleiche Zusammensetzung 
wie die Aldehydine, aber das doppelte Molekulargewicht besitzen!; daneben ent- 
stehen sowohl in neutraler wie in saurer Lésung die nicht N-alkylierten Benzimid- 
N 
EEE IG ESS 
azole C, oA NH ces ‘R. 

Mit ortho-Diaminen, welche an einem Stickstoffatom monosubstituiert sind, 
reagieren die aromatischen Aldehyde unter Bildung von gelb; bis rotgefirbten Ver- 
bindungen, die durch Sauren meist leicht spaltbar sind und entweder gemaB XV 
als Azomethine oder gem&é8 XVI als Imidazol-dihydride zu formulieren sind?; sie 


NH-R 
XV) ©,HS 


K 3 RVD CH: ae 
N:CH-Ar 


N 
ee Son. An. KAT) OC "> O-as 
gehen durch Oxydation sehr leicht in die farblosen 2-Aryl-benzimidazole (XVII) 
iiber, die durch kochende Sduren nicht gespalten werden. 
N-Monoaryl-benzimidazole* entstehen aus den N-Monoaryl- 
Derivaten der ortho-Diamine (,,ortho-Semidinen“) durch Einwirkung von 
Sauren, Saurechloriden oder Saureanhydriden, z. B.: 


NE CH D: 
C,H,-0- CoH + HO-CO-H = 2H,0 + C,H,-0-C.HxC Sent. 


Die Einfiihrung eines Acyls in die Benzimidazole gelingt bei Aus- 
schluB von Wasser durch die Kinwirkung von Saurechloriden*. Durch 
weitere Kinwirkung von Saurechloriden in Gegenwart von Wasser kénnen 
die N-Monoacyl-benzimidazole (s. Formel XVIII, S. 492) interessante | 
Umwandlungen erleiden, die nach neueren Untersuchungen von GeERN- 
Gross® und von L. Wourr® folgendermafen zu deuten sind: 


1 Betreffs ihrer Struktur s. O. Fiscuer, B. 32, 245 (1899). 

3 Vgl.: O. Fiscuer, Sreper, B. 23, 3800 (1890). — O. Fiscuer, B. 25, 2826 
(1892). — Uber N,N’-Dibenzolsulfonyl-benzimidazol-dihydrid s. Hinszere, 
Srrupier, A. 287, 224 (1895). 

8 Vgl. z. B.: O. Fiscuer, B. 26, 187 (1893). — Jacosson, A. 287, 132 (1895). 
— Rerssert, Gout, B. 38, 92 (1895). — Murrerer, A. ch. [7] 14, 402, 433 (1898). — 
Kym, B. 37, 1070 (1904). — v. Wattuer, Kzsszer, J. pr. [2] 74, 193, 203 (1906). — 
Mexpoia, Soc. 89, 1938 (1906). — Metpora, Hac, Soc. 93, 1659 (1908); 95, 133 
(1909). — Metpoxa, Kontzen, Soc. 99, 36 (1911). — Kym, Ringer, B. 48, 1682 (1915). 

4-Veglis Bambercer, Lorenzen, A. 273, 275, 288 (1893). — Gianonosé, B. 46, 
1912 (1913). 

5 B. 46, 1913 (1918). 8 A. 399, 297 (1913). 


492 Das ernefaehete sie hates 
f /N-CO-0,H : —UN-CO-C,H 
XVIII) an SCH” +&H00-C1, XTX) eS Cn, 
cf ~co-c,8, 
N-CO-C,H, atk NH-CO-C,H, 
0, XxX) oC HOH Tsomerisation —_'xxJ) CHC Act 
CO-C,H, N<60-0,H, 
NH-CO-0,H 
Verseifung 6e"5 HO-CHO. 
YU NES se CH on. CO-0.H, + 


Das Benzoylchlorid-Additionsprodukt XIX ist noch hypothetisch, die 
iibrigen Produkte (XX, XXI und XXII) aber wurden isoliert (vgl. iber XX 
S. 494). Infolge dieser Reaktionen erhalt man bei der ,,Benzoylierung 
nach Scporren-Batmann“ (EKinwirkung von Benzoylchlorid in waBrigem 
Alkali) aus dem Benzimidazol selbst das unter Ringdffnung und Ab- 
spaitung von Ameisensaiure entstandene Endprodukt!. XXII — das Di- 


benzoylderivat eines ortho-Diamins. Diese auffallend leichte Ringéffnung. 


ist indessen keine allgemein giiltige Reaktion?; bei mehreren Benzimid- 
azolen fiihrt die Benzoylierung nach Scuorren-BauMANN zu Monobenzoyl- 
benzimidazolen (vgl. S. 496). 


Trotzdem manche Benzimidazole recht leicht zuginglich sind, hat 
kein Glied der reichlich ausgebauten Gruppe praktische Bedeutung ge- 
wonnen. Die im Voranstehenden gegebene ausfiihrlichere Darlegung 
der interessanten Bildungs- und Umwandlungs-Vorginge braucht daher 
beziiglich der einzelnen Vertreter nur noch durch wenige Angaben erginzt 
zu werden. Die Schmelzpunkte des Benzimidazols selbst, einiger Homo- 
logen und 2-Phenyl-Derivate sind in der Tabelle Nr. 4 auf S. 493 zu- 
sammengestellt. 

Benzimidazol® (Methenyl-o-phenylendiamin) krystallisiert sehr schén 
aus Alkohol, und destilliert unzersetzt oberhalb 800°; die Salze, welche diese ein- 
siurige Base mit Salzsiiure, Salpetersiiure, Schwefelsiiure pnd Essigsiure bildet, 
sind in Wasser leicht léslich. Mit alkalischem Diazobenzol kuppelt Benzimid- 
azol im Gegensatz zum Indazol (vgl. S. 428) nicht. — N-Methyl-benzimidazol* 
C HS oe krystallisiert aus Petrolither in weiBen Prismen, schmilzt bei 
61°, siedet bei 278° (unter 730 mm Druck) und ist mit Wasserdampf, wenn auch 
schwer, fliichtig; die aus seinem Jodmethylat durch Alkali entstehende Pseudo- 


1 Bamberger, Bervé, A. 273, 342 (1893). — Vgl. auch Heiter, B. 37, 
3116 (1904). 

> Vgi.: v. Nrementowsk!, B. 32, 1460 (1899). — O. Fiscuzr, B. 34, 931 (1901). 
— Kym, Rarrner, B. 45, 3289 (1912). 

° Wonpz, B. 11, 827 (1878). — Grassi-Cristatp1, Lamparpi, G. 25, I, 224 (1895). 
— Bampercer, A. 305, 298 Anm, (1899). — Béuat, D.R.P. 115334 (C, 1900, II, 1141). 
— Dains, B. 35, 2503 (1902). — Pauty, Gunpermann, B. 41, 4011 (1908). 


* O. Fiscuer, B. 22, 644 (1889); 38, 321 (1905). — O. Fiscaer, Wreszinsst, 


B. 25, 2711 (1892). 


’ 
7 
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| Tabelle Nr. 4. 


Name Formel Schmelzp. 
Benzimidazol? CH Non 170° 
. . °. . . . . 6 N=Z7 

ppb SSIs kis NEW 
2-Methyl-benzimidazol?—7" ._ CHC DC: -CH, 175° 
_ _ NBA 
4- (bzw. 7-)Methyl-benzimidazol® . CH,:C, Hy Ce 143° 
bet NH 
5- (bzw. 6-)Methyl-benzimidazol®—"! CH,:C,.Hj.< > Sa: 114° 
2.5- (bzw. 2. 6-)Dimethyl-benzimid- 
azol® 19-18-8198 CH,- OH 2S) -CH, 203° 
4.6- (bzw. 5.7-)Dimethyl-benzimid- _NH 
EE EON ERERS ev tas sa ara (CH,),CoHs< DCH 175° 
2.4.5, 7- (bzw. 2.4.6. 7-)Tetramethyl- NH 
benzimidazol® . ..... (CH,),CH, >C-CH, 232° 
realy a; NH 
2-Phenyl-benzimidazol ?3—* 3: 4- 38 CH 0-H: 294° 
2-Phenyl-5- (bzw. 6- Lea -benz- 
imidazol®"98 2. :, Saar agee CH;- Ol ae -C,H; 239° 
«,6-Naphthimidazol®—*7 . . . C,H Wy "Son 174° 


Zitate zu der Tabelle Nr. 4. — ! 5S. die Zitate auf S. 492, Fub- 
note 3. — ? Lapensurc, B. 8, 677 (1875). — * Hiisner, A, 209, 353 (1881). — 
4 Kaiser, B. 18, 2945 (1885). — © Manvexu, Gattont, G. 31, I, 21 (1901). — * Rupes, 
Porat-Koscuitz, C, 1904, I, 102. — 7 Brann, Stour, B. 39, 4059 (1906). — ® Hisner, 
Scntiprnavus, B. 17, 777 (1884). — ® Lapensure, B. 10, 1123 (1877). — 1° O. Fiscuer, 
B. 22, 644 (1889). — 1 Bamsercer, Berrf, A. 273, 322 (1893). — ' Hoprecxer. 
B. 5, 920 (1872). — 18 Lapensure, Ricurmer, B. 12, 954 (1879). — '* NoxtiNa, 
O. N. Wirt, B. 17, 81 (1884). — % Bossneck, B. 21, 1909 (1888). — *° NremEn- 
TowskI, B. 25, 862 (1892). — '” Maron, Satzperc, B. 44, 3002 (1911). — '® Maron, 
D.R.P. 282374, 282375 (C. 1915, I, 580, 581). — '® O. Fiscner, Ricavup, B. 34, 4205 
(1901). — *° Bocrrt, A. Benper, Am. Soc. 36, 571 (1914). — *! Bisrrzycxi, ULrrers, 
B. 25, 1991 (1892). — *% Avrenrietu, Hinsserc, B. 25, 606 (1892). — ?* Hisner, 
A. 208, 304 (1881); 210, 347, 349 (1881). — ** Auwers, v. Mevensure, B. 24, 2386 
(1891). — °° Hinsperc, Korzer, B. 29, 1498 (1896). — ** Waxruer, v. Potawskxt, 
J. pr. [2] 59, 251 (1899). — 2% Japp, Metprum, Soc. 75, 1043 (1899). — ** Paw- 
LEwskI, C. 1903, II, 204. — ° O. Fiscuer, J. pr. [2] 73, 432 (1906). — *° Gasrator, 
Cuercut, G. 48, I, 302 (1913). — °! Lapensure, Ricurmer, B. 12, 952 (1879). — 
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82 Hitpner, A. 208, 316 (1881). — *° Franzen, B. 40, 910 (1907). — ** H. L. WazeEzer, 
Am. 17, 401 (1895). — *° O. Fiscner, Wreszinsxi, B. 25, 2711 (1892). — % O. Fiscuer, 
B. 82, 1314 (1899); 34, 932 (1901). — %” Herren, B. 37, 3112, 3116 (1904). — 
88 Amino- und Hydrazino-Derivate: MixtaszEwsk1, v. Niementowsxl, B. 34, 2953 (1901). 
89 Watsascuxo, Borttina, C. 1915, II, 397. 


base! C,H,,ON, — 1.3-Dimethyl-2-oxy-benzimidazol-dihydrid? (vgl. S. 489) 
— krystallisiert aus Ligroin in weiBen Nadeln und schmilzt bei 74—75°. — N-Phenyl- 
benzimidazol? schmilzt bei 97°. — N-Acetyl-benzimidazol® schmilzt bei 
113—114° und wird schon beim Erwirmen mit verdiinnter Sodalésung zu Benzimid- 
azol verseift. — N-Benzoyl-benzimidazol* (Formel XVIII auf S. 492) schmilzt 
bei. 93—94° und wird durch kurzes Kochen mit Wasser verseift. Schiittelt man 
seine Lésung in Ather + Benzol mit 1 Mol.-Gewicht Benzoylchlorid und 1/, bis 
1 Mol.-Gewicht Wasser®, so gelangt man zu dem 1.3-Dibenzoyl-2-oxy-benz- 
imidazol-dihydrid-(2.3) (Formel XX auf S. 492), das bei raschem Erhitzen 
zwischen 135—140° schmilzt und bei langsamem Weitererhitzen wieder erstarrt, indem 
es sich zu dem bei 157° schmelzenden N-Formyl-N, N’-dibenzoyl-o-phenylendiamin - 
(Formel XXIJ auf 8S. 492) isomerisiert. Interessant ist die Leichtigkeit, mit der das 
Dibenzoyl-oxy-dihydrid (XX) sich itherifiziert; schon durch kurzes Kochen mit 


CO-C,H 
absolutem Alkohol wird es in seinen Athylather OH, C, Or: O-C,H; 
5 


iibergefihrt. 

Das Oxbenzimidazol ® (Formel I bzw. Ia oder Ib auf S. 486) eecLae neben 
Benzimidazol bei der Reduktion von o-Nitro-formanilid mit alkoholischer Schwefel- 
ammonium-Lésung, unter Umstinden in einer Ausbeute von 60—10°/, der Theorie. — 
Es krystallisiert aus hei’em Wasser in weiBen Nadeln, schmilzt bei 210° zu einer 
farblosen Fliissigkeit, die bereits bei 212° Gasblischen entwickelt, und lést sich 
sowohl in Alkalien, wie in organischen und in Mineralsiuren. Benzimidazol ent- 
steht aus ihm durch Kaliumpermanganat in warmer schwefelsaurer Lésung, sowie 
durch Ferrosulfat in siedender ammoniakalischer Lésung. Unter der Einwirkung 
vieler Agenzien — z. B. bei der Behandlung mit Benzoylchlorid in kalter alkalischer 
Lésung — erleidet das Oxbenzimidazol Umlagerung zu dem ihm isomeren o- Phenylen- 
harnstoff (2-Oxy-benzimidazol, s. S. 495). 

Das einfachste Aldehydin (vgl. S.490—491) mit ausschlieBlich aromatischen Radi- 
kalen — das 1-Benzyl-2 sphenyisbenaimidero)’ (Repahideby aay des o-Phenylen- 

N-CH,- C,H, 
diamins) C,H. eee >C- “08 H,; — kyrystallisiert aus Alkohol in farblosen Prismen, 


schmilzt bei 133—134° und ist in Wasser unldslich, in Alkohol leicht léslich; sein 
Nitrat CH,,N,, HNO, schieBt aus heiSem Wasser in farblosen Prismen an und 
lést sich in kaltem Wasser sehr schwer. 


1 ©. Fiscurr, B. 34, 937 (1901). 

* Bawpercer, Lacurr, B. 31, 1506 (1898). — O. Fiscuer, Ricaup, B. 34, 
4204 (1901). 

° Bistrzycxi, Przeworsxi, B. 45, 3486, 3490 (1912). — Gerneross, B. 46, 1913 
(1913). D.R.P. 282491 (C. 1915, I, 584). 

* Bampercer, Berri, A. 273, 360 (1893). — Henier, B. 37, 3116 (1904). — 
Gernoross, B, 46, 1912 (1913). D.R.P. 282491 (C. 1915, I, 584). 

5 Gernoross, B. 46, 1919 (1913). 

® vy. Nrementowsk!, B. 43, 3014, 3019 (1910). - 

7 Lavensouro, Encersrecat, B. 11, 16538 (1878). 
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Auf verschiedenen Wegen — z. B. durch Erwarmen von salzsaurem o-Phenylen- 
diamin mit Harnstoff auf 130—140° — hat man den o-Phenylen-harnstoff! ge- 
wonnen, der als 2-Oxy-benzimidazol oder als pone none tn agee Laas 
(2.3) (Benzimidazolon): : 

NH. H. 
CH Pa -OH oder C,H et 
aufgefaBt werden kann. Er krystallisiert in farblosen Blattern, schmilzt bei 305°, 
ist in siedendem Wasser schwer lislich und wird sowohl yon verdiinnter Natron- 
lauge wie von schwach erwdrmter konzentrierter Salzsiure leicht aufgenommen, 
dagegen nicht von verdiinnter Salzsiure. Die Verbindung ist auB8erordentlich be- 
stindig; sie wird weder durch Benzoylehlorid in alkalischer Lésung, noch beim 
Erhitzen mit konzentrierter Salzsiure auf ca. 200° gespalten und bleibt sogar beim 
Destillieren mit rotgliihendem Zinkstaub der Hauptmenge nach unverdndert. ~ 

Der analoge Schwefelkérper — o-Phenylen-thioharnstoff (2-Mercapto- 

benzimidazol)?: 


H 
OL oC. -SH oder GH CS 


— schmilzt bei 292—293°. Sehr leicht entstehen N-Aryl-Derivate® seiner Homo- 


logen bzw. Analogen aus ortho-Semidinen durch einfaches Kochen mit Schwefel- 
kohlenstoff in alkoholischer Lésuvg, z. B.: 


//NH CoH = Cait. 
Eee DS + CS, = H,S + C,H;0-C, He *\\w7 C-S 


auch bilden sie sich aus Hydrazo-Kérpern, die Neigung zur San titat nulavarale 
zeigen, beim Erhitzen mit Schwefelkohlenstoff auf ca. 150°, in einigen Fallen schon 
durch lingere Einwirkung bei gew6hnlicher ‘Temperatur. Diese Verbindungen sind 
sehr krystallisationsfihig, losen sich leicht in verdiinnten Alkalien, liefern mit Queck- 
silberoxyd in alkoholischer Loésung wei8e krystallinische Quecksilbersalze und. werden 
durch alkoholisches Kali bei 200° nicht gespalten. 


Weitere kondensierte Imidazol-Systeme. 


Die Reaktionen, welche von einkernigen Benzol-Kérpern zu Benz- 
imidazolen fiihren (S. 485—486), sind auch auf Abkémmlinge der konden- 
sierten cyclischen Kohlenwasserstofte (Naphthalin usw.) tibertragen worden.. 


1 Rupotps, B. 12, 1296 (1879). — Letimann, Wirruner, A. 228, 221 (1885). — 
Sanpmeyer, B. 19, 2654 (1886). — A. Hartmann, B. 23, 1047 (1890). — Manveri, 
Reccut, R.A.L: [5] 9, II, 269 (1900). — Kym, J. pr. [2] 75, 323 (1907). — v. Niemen- 
tTowskI, B. 43, 3021 (1910). ’ 

Vgl. auch: Pinnow, Simany, B. 32, 2181 (1899). — R. Muyer, A. 327, 6 (1903). 
— Kym, Ratyer, B. 45, 3238 (1912). 

2 Lenumann, A. 221, 8 (1883). — Bruerer, Steiner, B. 20, 231 (1887). — Kym, 
J. pr. [2] 75, 324 (1907). 

8 Vel. z. B.: O. Fiscurr, Sever, B. 23, 3799 (1890). — Jaconson, W. Fiscuer, 
B. 25, 1001 (1892). — Jacozsson, A. 287, 133 (1895). — Jacosson, Hucrrsuorr, 


B. 36, 3841 (1903). 


496 _ Naphihimidarole. 


So gelangte man zu 7 Nokerstoett der Naphthimidazol-, Anthrimidazol-’, 
Phenanthrimidazol-? und Acenaphthimidazol *-Gruppe. 


Wie das Naphthalin zur Phthalsiure, so wird das «,6-Naphthimidazol* 
(Formel I, s. u.) — vgl. Tabelle Nr. 4 auf S. 493 — durch Chromsaure in Eisessig 
zur Benzimidazol-dicarbonsaure (II) oxydiert: 


—NH —NH~_ 
Ze ee 
) aN _N=a CH = 1) nite ee 
eee baa noel ae 
er ee 2 NZ 


die gro8e Bestindigkeit des Benzimidazol-Systems gegen Oxydationsmittel (vgl. 8.487) 
tritt hierin deutlich zutage. Gegeniiber Benzoylchlorid in Alkali ist der Imidazol- 
Kern des Naphthimidazols widerstandsfihiger als derjenige des Benzimidazols (vgl. 
S. 492); denn es entsteht ohne Ringspaltung ein N-Monobenzoyl-Derivat, das auch 
nicht so leicht verseift wird wie das N-Benzoyl-benzimidazol (S. 494). 

Von den sonstigen Ergebnissen in der Naphthimidazol-Gruppe® sei die Bildung 
von Athenyl-a,f-naphthylendiamin beim Stehenlassen von a-Nitroso-N-athyl-6- 
naphthylamin mit alkoholischer Salzsiure®: 


_NO 
°\NH-CH,-CH, 


hervorgehoben. — Interessant sind auch die Beobachtungen’ iiber die Verbindungen 
yon folgendem Typus: 

ina ais, 

| | year. 


Paes 


Co He< — H,0 = C,,He— SSC. CH, 


Ne 
°~ NH = 


A, 


In ihnen ist die Amino-Gruppe wie in den asymmetrisch-sekundiren Hydrazinen 
gebunden, zeigt aber eine merkwiirdig geringe Reaktionsfahigkeit. Sosreduzieren 


1 Bayer & Co., D.R.P. 238982 (C. 1911, II, 1288); 247246 (C. 1912, II, 168). — 
Utimann, Junanans, A. 399, 332, 339 (1913). — Unimann, Merenwatp, B. 46, 1807 
(1913). — Scuaarscumipt, A, 407, 176 (1914), 

* Vgl.: Japr, Davivson, Soc. 67, 34, 45 (1895). — Vanten, C. 1902, I, 1302; 
1903, I, 898. — Pscuorr, B. 35, 2731 (1902). — Berrestt, Pscuorr, H. 40, 
572 (1904). 

8 F. Sacus, Moseracn, B. 44, 2856 (1911). 

4S. die Zitate Nr. 35—37 auf S. 494. 

° Vgl. z. B.: Hipner, A. 208, 328 (1881). — Lizsermann, Jacosson, A. 211, 67 
(1882). — A. Prager, B. 18, 2158 (1885). — Letemann, Remy, B. 19, 799 (1886), — 
P. Friepuinprr, v. Zaxrzewskt, B. 27, 764 (1894). — O. Fiscuer, B. 27, 2773 
(1894). J. pr. [2] 73, 434 (1906); 75, 88 (1907). — Metpora, Eynon, Soc. 77, 1159 
(1900). — Merpora, Eyre, Lane, Soc. 83, 1185 (1903). — Metpora, Lane, Soc. 85, 
1592 (1904). — Franzen, B. 38, 269 (1905). J. pr. (2] 76, 213, 229 (1907). 
Axriences. Fr. Antuinrasr., D.R.P. 167139 (C. 1906, I, 797); 198350 (C. 1908, I, 999), 
— Bayer & Co., DERP. 172319 (C. 1906, II, 644). — Cassrira & Co., D.R.P. 172981 
(C. 1906, II, 985); 175023 (C. 1906, II, 1538); 175666 @. 1906, I, 1748); 209110 
(C.-1909, I, 1624); 233939 (C. 1911, I, 1469). 

et). Bisears, Hepp, B. 20, 1248, 2471 (1887). 


" Franzen, J. pr. [2] 78, 545 (1906). — Franzen, Scuevermann, J. pr. [2] 77, 
193 (1908). 
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diese Stoffe nicht Ferstisesche Lésung, werden von Quecksilberoxyd nicht zu 
Tetrazonen oxydiert und kondensieren sich mit aromatischen Aldehyden nur schwer, 
mit Ketonen gar nicht zu Hydrazonen. 

Ebenfalls nach den iiblichen Methoden wurden Verbindungen syn- 
thetisiert, in deren Molekiilen xwez Imidaxol-Kerne mit einem daxwischen 
befindlichen Benxol-Kern kondensiert sind, — Benzo-bis-imidazole!, wie: 


_-—NH 
pS 7 CH, gos SEEN 

= und cH, oe [=] N*>0-CH,. 
L NB Seamer sal 


N= C-CHs 


Interessanter ist die direkte Kondensation xweier Imidaxol-Kerne mit- 
einander. In spirocyclischer Art findet sie sich bei Abkémmlingen des an 
sich nicht bekannten Spiro-di-hydantoins?: 


NH—CO 
com : 
NH Gs Nis oe 
CO—NH 


Dieses gleicht strukturell dem S. 474 besprochenen Kaffolid, zu dem es 
in derselben Beziehung steht, wie ein Lactam zu dem entsprechenden 
Lacton. Zu seinen N-Methyl-Derivaten®® ist man in 4hnlicher Weise, 
wie zu den N-methylierten Kaffoliden, beim Abbau von N-methylierten 
Purin-Kérpern gelangt, namlich von der 1.3.7-Trimethyl-harnsdure 
(Formel I, s. u.) ttber Trimethyl-harnsaure-glykolather (II) zum Tri- 


N(CH, )e CO ne base a eld 
I N(CH. : Maa Leeds 
) CO CNC Sco > 
N(CH,): C. NH, 
N(CH,)-CO 


Spaltung mit Salzsdure > 


II) CO C(O. C.H,)+* N(CH )_ 


co 
N(CH,)-C(O-C,H,): NH—~ : 
_7 N(CHs) uy co b Methy- _-N(CHs) ° co 
Ill) “SN(CH;)*C— N(CH) é Herang | IV) ~~ +N(CH,)«C—N(CH,) iG 
Cco- NH | CO- N(CH, 


methyl-spirodihydantoin (IJ]), das Hypokaffein genannt wird, und 
von der Tetramethyl-harnséure zum Tetramethyl-spirodihydan- 
toin (IV), das urspriinglich den Namen ,,Oxy-tetramethyl-harn- 
siiure“ erhalten hatte.- Mehrere Synthesen bestatigen diese Formeln, 


1 Vgl.: Nrerzxt, Hacensace, B. 20, 329, 336 (1887). — Nrerzkt, L. Scumpr, 
1B. 22, 1652 (1889). — Scuusrer, Pinnow, B. 29, 1056 (1896). — Kym, B. 44, 2919 
(1911). — Kym, Ratner, B. 45, 3238 (1912). 

2 H. Birrz; B. 44, 282 (1911). 

8 E. Fiscuer, A. 215, 288 (1882). 3. 30, 3012 (1897). — H. Bartz, Daum, 
A. 406, 97 (1914). ° 


Meyrr-Jaconson, org. Ch. Ils. (t.u.2. Aufl.) 32 (Januar 1916) 


\ 
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z. B. die Bildung der Oxy-tetramethylharnsiure beim Zusammenschmelzen 
von Allokaffursaure (S. 476) mit symm. Dimethyl-harnstoff: 
NH. CH, HN(CH;)-CO 
NNH-CH, HO.C—N(CH,)_ 
CO- N(CH,)~ 
H,N-CH. N(CH,)-CO 
sa haha ee OD anes ay 
H,0 N(CH,)-C— 3 Shes 
CO- N(CHs) 

Hypokaffein (Formel III, s. 0.) schieBt aus heiSem Wasser in prachtigen 
Krystallen an, schmilzt bei 185—186°(korr.) und destilliert bei héherer Temperatur 
fast unzersetzt. Es ist auffallend bestindig; so kann es mit Wasser tagelang ge- 
kocht werden, vertrigt Bebandlung mit rauchender Salpetersiure, sowie mit Chrom- 
siure-Gemisch in der Warme und wird von rauchender Jodwasserstoffsiure nicht 
verindert. Dagegen wird es durch iiberschiissiges Barytwasser leicht unter Sprengung 
des nur ein Methyl enthaltenden Ringes und Abspaltung von Kohlendioxyd in 
Kaffolin (S. 462) tibergefiihrt. Hypokaffein gibt ein Silbersalz C,H,O,N,Ag, das 
bei der Umsetzung mit Methyljodid die Oxy-tetramethyl-harusiure (Schmelz- 
punkt 228—229°) — Formel IV, 8. 497 — liefert. 

Naphthalinartig kondensiert treten zwei Imidazol-Kerne in den. so- 
genannten Acetylen-diureinen' auf, welche aus 1.2-Dicarbonyl-Verbin- 
dungen durch Reaktion mit (2 Mol.) Harnstoff entstehen, z. B.: 


CO 


NH, CHO H,NW NH-CH-NH 
CO CO = 2H SO< : “Sco. 
<a, CHO * H,N~ 20 + CO< NHeGH-NH Oe 


Das nach dieser Gleichung aus Glyoxal und Harnstoff in‘wiBriger, mit einigen 
Tropfen Salzsiiure versetzter Lésung gewinnbare, einfachste Acetylen-diurein war 
zuerst durch Reduktion von Allantoin (vgl. S. 460) erhalten und Glykolurii ge- 
nannt worden. Es krystallisiert aus Wasser meist in farblosen salpeterartigen 
SpieBen und lost sich in 1060 Tln. Wasser von 17°, in ca. 60 TIn. siedenden Wassers. 
Beim Kochen mit konzentriertem Barytwasser wird es in Hydantoinsiiure (Bd. I, 
Tl. II, S. 1404) und Harnstoff (bzw. Koblendioxyd und Ammoniak) gespalten. 

Das OC, C’-Dipbenyl-acetylendiurein (Tolan-harnstoff) wird durch Zu- 
sammenschmelzen von Benzil mit Harnstoff erhalten. Fiir die Struktur besonders 
beweisend ist die glatte Bildung aus Diphenyl-glyoxalonglykol (S. 478) und Harnstoff 
in Alkohol bei Zusatz von konzentrierter Salzsiiure: 


NH, HO-C(C,H,)/NH NH-C(O,H,)-NH 
co oN Lowe aie 
< NH, HO-C(C,H,)+NH: “NNH- C(C,H,)* NH~ et 


In seiner bicyclischen Formel (XI auf S. 461) erscheint das Allantoin als 
C-Oxy-acetylendiurein. 


>co = 2H,0 + CO 


1 Vgl.: Rueineck, A. 134, 219 (1865). — H. Scuirr, A. 189, 157 (1877). — 
Boérrinegr, B. 10, 1923 (1877); 11, 1784 (1878). — Pinner, B. 17, 1997 (1884). — 
Wipman, B. 19, 2477 (1886). — Francuimont, Kroszie, R. 7, 16, 246 (1888); 8, 290 
(1889). — Ane, G.19, 563 (1889). — Anscuiirz, GELDERMANN, A. 261, 129 (1890). 
— Sremonsen, A. 333, 111 (1904). — R. Beurenp, E. Meyer, Ruscuz, A. 339, 1 
(1905). — Fenton, Soc. 87, 815 (1905). — H. Birrz, B. 40, 4806 (1907). A. 368, 
243 (1909). — H. Bitrz, Beurens, B. 43, 1984 (1910) : 
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Einen Pyrrol-Kern mit einem Imidaxol-Kern kondensiert enthalt das 
Thiohydantoin der Pyrrolidon-carbonsaure!: 


_7 OH CH- COW 


H,C a: 
\co-N-—cs~ DN 


das aus Pyrrolidon-e-carbonsaure (S. 205) durch Erhitzen mit Kalium- 
rhodanid in Essigsiureanhydrid entsteht. 


In den Molekiilen der Verbindungen?: 


_CH, 

Pat 

PEON ee 
Cc 


: ey | ss ‘S cm iS 


finden wir ein mitileres, aus einem Imidaxol- und einem Pyrrol- Kern 
orthokondensiertes System beiderseits noch mit je einem Benxol- Kern 
orthokondensiert. Die Verbindung der Formel V.— o0-Benzylen-benz- | 
imidazol — entsteht durch einen der Aldehydin-Bildung (S. 490—491) 
analogen ProzeB beim Erhitzen von o-Phthalaldehyd mit salzsaurem 
o-Phenylendiamin in waBriger Lésung. Sie krystallisiert aus Benzol in 
farblosen Nadeln, schmilzt bei 210° und ist eine schwache einsdurige 
Base. — Durch Permanganat in Hssigsiure wird sie zu o-Benzoylen- 
benzimidazol (VI) oxydiert, das auch durch Reduktion von o-Nitro- 


phthalanil C FX No, Go. G, H, 


chromophoren Charakter pamerkepswert ist. Die bei 212° schmelzende 
Substanz bildet rein gelbe Nadeln und wird durch Kochen mit Alkalien 
oder Sauren zu der farblosen 2-Phenyl- benzimidazol- -o-carbonsiure auf- 
gespalten: 


erhalten werden kann und durch seinen 


N (oe) NH CO-OH 


% NS . : 
OHA PO-CoH + H,0 = CHK DO-Cotl 


aus der sie durch Erhitzen auf 280—290° wieder zuriickgebildet wird. 
Das Jodmethylat des Benzoylen-benzimidazols C,,H,,ON,I stellt 
leuchtend rote Nadeln dar. 


Das wichtigste kondensierte Imidazol-System aber ist das Purin: 


CH 
N~ YC—NH 
HC lon ie 
ae, 


1 Jouxson, Guest, Am. 47, 247 (1912). 
2 Vgl.: Bisrrzyoxi, B. 24, 630 (1891). — Turene, Faux, A. 347, 114, 125 (1906). 
— Rors, Turess, B. 42 4287 (1909). 
32* 
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in welchem die Stammsubstanz einer grofen Zahl von Naturstoffen 
(Harnsiure, Xanthin, Kaffein usw.) vorliegt. Da das im Purin-Molekil 
mit Imidazol verkuppelte zweite Ringsystem — das Pyrimidin — im der 
Anordnung dieses Lehrbuchs eine spatere Stelle einnimmt, so ist diese 
Kérpergruppe noch nicht jetzt, sondern erst im Anschlo8 an das Pyr- 
imidin zu schildern. Auf ihre auBerordentliche biochemische Bedeutung 
sei indes schon hier hingewiesen. 


Siebzehntes Kapitel. 


Isoxazol-Korper. 


(Einkernige Isoxazole, Isoxazolone usw. — Phenylierte Isoxazol-Kérper. — Konden- 
sierte Isoxazol-Systeme [Indoxazen, Anthranil usw.].) 


I. Einkernige Isoxazol-Kérper. 


Das Isoxazol enthilt, wie das Pyrazol (S. 353 ff.), die beiden Hetero- 
Atome benachbart: 


HC Nove HC N 
Wz Bee 
O NH 
Isoxazol Pyrazol 


Wo im Pyrazol-Ring sich die Imidgruppe befindet, steht im Isoxazol- 
Ring ein Sauerstoffatom. 

Dieser Beziehung gemaB besitzen die Bildungsprozesse, die zu 
Isoxazol-Kérpern fahren, groBe Ahnlichkeit mit denjenigen fir Pyrazol- 
Kérper. Wie man zu Pyrazolen hauptsaichlich durch die Reaktions- 
fahigkeit des Hydrazins H,N-NH, gelangt ist, so stiitzen sich die Isoxazol- 
Synthesen auf Umsetzungen des Hydroxylamins HO-NH,. 

Der allgemeinen Pyrazol-Bildung durch Kinwirkung von Hydrazinen 
auf 1.3-Dicarbonyl-Verbindungen (Nr. 1 auf S. 355) entspricht also eine 
ebenso allgemeine Isoxazol-Synthese. Man erhalt aus §-Diketonen oder 
6-Keto-aldehyden durch Kinwirkung von Hydroxylamin Isoxazole? (vgl. 
dazu Bd. I, Tl. Il, 8. 842—843), z. B.: 


CH,-CO-CH,-CO-CH, CH,-C-CH: C-CH, 
= 2H,O iy c ’ 
+ H,N-—OH ant N——O (A) 
aus §-Ketonsiureestern ,,[soxazolone“?, z. B.: | 
CH,-CO-CH,-CO-00,H, 3 CH,-C-CH,-CO 
= . - . . f 


1 Cratsen, B. 24, 3900 (1891). ° Hantzscu, B. 24, 495 (1891). 
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Ferner gewinnt man Isoxazole durch Behandlung des Propiolaldehyds (Bd. I, 
TI. J, S. 1009) und seiner Homologen mit Hydroxylamin, wobei als Zwischenphase 
die Bildung yon Oximen, die sich dann isomerisieren, anzunehmen ist!: 
CH-CH:C-R 
O 


CHO-C:C-R =O CH-C:C-R Umlagerung 
> oo ——$<—__—___— > 


+ H,N-OH N-OH N (0) 


Die Reaktion zwischen p-Chlor-ketonen (vgl. Bd. I, T]. II, S. 880) und Hydroxyl, 
amin? ergibt ,,[soxazoline“? ([soxazol-dihydride), z. B.: 
CH,-CO-CH,-CH,-Cl CH,-C-CH,-CH, 
= H,O + HCl = ae 
+ H,N—OH : Sele 35 


(D) 


Die Konstitution* des Ringsystems, das man bei den Produkten 
dieser Reaktionen anzunehmen hat, ]aBt sich besonders aus der Bildungs- 
weise A unter Beriicksichtigung des Verhaltens, welches die Kérper 
zeigen, ableiten. Man wird nicht zweifeln, daB die Kinwirkung des 
Hydroxylamins auf das Diketon in erster Linie ein Monoxim (Formel I, 
s. u.) erzeugt, das dann 1 Mol. Wasser abspaltet. Da nun das ent- 
stehende Oxim-anhydrid keine sauren Eigenschaften besitzt, muB bei dem 
Wasseraustritt das Hydroxyl der Oximino-Gruppe verschwunden sein, 
und es ergeben sich hiernach die fiinf Méglichkeiten II bis VI: 


CH,-C-CH,-CO-CH, CH,-—C- Cii.-GO:CH, 
9) eis Micee4 
N-OH 
CH,-C—CH-CO-CH, : CH,-C-CH: C-CH, 
Se IV 2 : 
IIT) x , ) N 0 ) 
- CH,-C-CH,-C: CH, CH,-C-CH,-CO-CH, 
V) N 0 ’ VI) eh ° 


Von diesen werden IJ, V und VI dadurch ausgeschlossen, daB das 
Dibenzoyl-methan C,H,-CO-CH,-CO-C,H,, das an Stelle der Methyle 
zwei Phenyle enthalt, ganz analog wie das Acetyl-aceton mit Hydroxyl- 
amin reagiert (Bildung von a,v-Diphenyl-isoxazol, S. 508); III kann nicht 
zutreffen, da die Verbindung keine Carbonyl-Reaktionen zeigt. Hiernach 
bleibt Formel IV iibrig, welche die Analogie mit dem Pyrazol zum Aus- 
druck bringt und sich dem Verhalten gut anpabt. 

- Fir die Bezifferung ergibt sich aus Regel Nr. 2 auf 8. 35 das 
Schema VII (8. 502) als zweckmaBig. In der Literatur wird aber die An- 
wendung griechischer Buchstaben gema8 VIII haufig vorgezogen. 

1 Craisen, B. 36, 3665 (1903). — Moorev, Detanos, C. r. 138, 1341 (1904). 

2 Maire, BI. [4] 3, 272, 276 (1908). 

3 Die Produkte dieser Reaktion sind noch nicht genauer untersucht, und es 
erscheint nicht unméglich, daB sie nicht die Isoxazoline selbst, sondern deren 
acyclische Isomerisationsprodukte, wie etwa CH,-C(: NH)-CH:CH-OH, sind; vgl. 
dazu Craisen, B. 24, 3917 (1891). 

* Craisen, B. 24, 3901 (1891). 
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Zur allgemeinen Charakteristik ist zunachst hervorzuheben, 
daB .die niederen Vertreter der Isoxazole farblose Flissigkeiten von 
intensivem pyridinartigen Geruch sind und den Charakter schwacher 
Basen besitzen. Sie vereinigen sich mit Brom zu Dibromiden. Auch 
lagern sie bei der Behandlung mit Natrium (in waBrigem Ather) zwei 
Wasserstoffatome an; die hierdurch gebildeten Produkte! sind nicht die 
den Pyrazolinen (vgl. S. 357) entsprechenden Isoxazoline, sondern durch 
Ringspaltung entstandene #-Amino-Derivate ungesattigter Ketone (vgl. 
Bd. I, Tl. I, S. 1082), z. B.: 

CH,-C-CH: C-CH, CH,-C-CH:C-CH, CH,-C:CH-C-CH 


ee C : 3 ia Ry 
Ne ekon ee wee NH HO oi Paes i 


AuBerst interessante Unterschiede haben sich in dem Verhalten der 
Isoxazole gegen Alkali? ergeben, je nachdem an den Kohlenstoffatomen, 
welche den Hetero-Atomen benachbart sind, sich Wasserstoffatome oder 
Kohlenwasserstoff-Reste befinden. Diejenigen Isoxazole, bei welchen die 
«-Stellung frei, die 7-Stellung aber besetzt ist, werden bei gelindem 
Erwarmen mit alkoholischem Kali in Essigsaure und ein Saurenitril 
zerlegt: 

HO—O-R CH, C-R 


KOH = - aaa 
HC-O-N 60-0K * N ) 


Noch unbestandiger sind die Isoxazole mit unbesetzter y-Stellung; . sie 
werden durch alkoholisches Alkali schon bei gewéhnlicher Temperatur 
zu den Alkalisalzen von (enolisierten) $-Ketonsaurenitrilen aufgespalten: 


HOs-H0H 9" HO———c a 
Bont boo ae on oe (@) 
Dagegen sind Isoxazole, die sowohl in «- wie in y-Stellung alkyliert | 
oder aryliert sind, gegen Alkalien so widerstandsfahig, daB sie selbst bei 
hoher Temperatur von ihnen nicht angegriffen werden. . 
Fiir die nach Reaktion B (S. 500) gebildeten ,Isoxazolone“ 
kommen mehrere desmotrope Formulierungen® in Betracht, z. B.: 


1x) CH, -C-CH,+ CO 5 CH,-C:CH-CO . XN) CH,-C-CH: C-OH 
N On” NH——O ”’ N—_0 : 


1 Vgl. Craisen, B. 24, 3912 (1891). 
> Vgl. Craisen, B. 24, 3904 (1891); 36, 3672 (1903). 


3 Vgl.: Rass, B. 30, 1614 (1897). — Btttow, Hecgina, B. 44, 239 (1911). — 
Oxiveri-ManpaLA, Bapreee R.A.L. [5] 20, I, 244 (1911). 
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nach denen sie entweder als Oxo-isoxazoline (IX und X) oder als 
Oxy-isoxazole (XI) erscheinen. Es sind farblose, meist gut krystalli- 
sierende Verbindungen}, die in waBriger Lésung stark sauer reagieren 
und von Alkalien, sowie Alkalicarbonaten leicht unter Bildung von 
- Salzen (vgl. S. 504) aufgenommen werden. 


Zur Charakterisierung der Isoxazol-Gruppe haben besonders Unter- 
suchungen von CuaIsen beigetragen. Ihm verdankt man auch die Ent- 
deckung des Stammkérpers — des Isoxazols? selbst (s. die Formel auf 
S. 500), das entsprechend Formelreihe C auf S. 5U1 aus Propiolaldehyd 
durch Kinwirkung von Hydroxylamin entsteht. Es ist ein wasserhelles, 
- diinnfliissiges Liquidum von durchdringendem Pyridin-Geruch, siedet unter 
760 mm Druck bei 95—95-5° zeigt D!* = 1-084 und erfordert bei ge- 
wohnlicher Temperatur ungefahr 6 Vol. Wasser zur Lésung. Mit Platin- 
-chlorid verbindet es sich beim Erwarmen zu hellgelben Krystillchen von 
der Zusammensetzung 2C,H,ON + PtCl,. Beim Zusammenmischen mit 
alkoholischem Natrium- oder Kalium-Athylat scheidet es die durch 
Ringspaltung entstehenden Alkalisalze des Cyan-acetaldehyds CH(O-Me): 
CH-CN ab (vgl. Gleichung G auf S. 502). 

a-Methyl-isoxazol (Siedep.122°, D'®= 1-030) und y-Methyl-isoxazol® (Siedep. 
118°, D'® = 1-026) entstehen nebeneinander aus Acetessigaldehyd durch Hydroxyl- 
amin (vgl. Bd. I, Tl. Il, S. 860). Die o-Verbindung erhalt man ferner quantitativ 
durch Umlagerung von Tetrolaldehyd-oxim CH,-C:C-CH:N-OH (vgl. Formel- 
reihe C auf S. 501) beim langsamen Eintragen in etwa 10-proz. Kaliumcarbonat- 
Lésung. Sie liefert bei lingerem Erhitzen mit Methyljodid auf 100° ein krystalli- 
nisches, in Wasser leicht lésliches Jodmethylat, das durch Silberoxyd in Wasser 
zum Methylamid der Acetessigsiure aufgespalten wird: 


HC-CH: C-CH CO-CH,:-C-CH 
es 5 ane AgOH = : 2S. 3 


+ Agl. H) 
CHs~N——oO CH,-NH 0 . 
Auch Dimethylsulfat gibt ein Anlagerungsprodukt; aus seiner waBrigen Lésung 
erhbalt man durch Einwirkung von Kaliumcyanid das e«-Methylimid des Aceton- 
oxalsdure-nitrils: 


CN-C-CH,-C-CH,; 
KCN = “ + CH,-SO,K. 
Pe + CH,-N 6 3°SO, (1) 


Bei langerem Kochen mit Pheny]-hydrazin entsteht aus a-Methy]-isoxazol das 1-Phenyl- 
3-methyl-pyrazolon-(5)-imid: 
HC.CH : C-CH, HN: C-CH,-C-CH, 
NO. C,H;-N--- ~N 
a,-Dimethyl-isoxazol’ — Bildung s. in Gleichung A auf S. 500 — sicdet 
bei 141—142° und zeigt D'® = 0-985. 


+ C,H;-NH-NH, = + H,0. (K) 


1 Vel. Untexuutn, A. 296, 33 (1897). * B. 36, 3665 (1903). 

3 Craisen, B. 25, 1787 (1892); 42, 59 (1909); 44, 1161 (1911). — ViauiEr, 
A. ch, [8] 28, 487 (1913). — Mumm, Cx. Beragtz, B. 45, 3041, 3049 (1912). 

4 Zepe, B. 21, 2178 (1888). — A. u. C. Comes, Bl. [8] 7, 780 (1892). — Taret, 
Prerrermann, B, 36, 220 (1908). - 
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a, 8,y-Trimethyl-isoxazol! wird aus Methyl-acetylaceton CH,-CO-CH(CH,)- 
CO-CH, durch Hydroxylamin erhalten und entsteht ferner neben Acetonitril und 
salpetriger Siure bei der Zersetzung von Nitro-ithan durch warme Lésungen von 
Alkalicarbonaten. Schmelzp. + 3-5°, Siedep. 171° (korr.), Dj? = 0-986. 

B-Nitro-isoxazol? bildet sich durch Einwirkung von Hydroxylamin auf Nitro- 
malondialdehyd (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 1073—1074), krystallisiert aus einem Gemisch 
von Ather und Ligroin in Platten, schmilzt bei 46—47° und ist in kaltem Wasser 
wenig ldslich. Die wiBrige Lésung ist farblos, wird aber -allmablich gelb und 
nimmt dabei saure Reaktion an. Durch Einwirkung von Anilin auf die psa Je 
Loésung entsteht das Anil des Nitro-malonaldehydsaure-nitrils: 


HC-C(NO,) : CH HC-C(: NO,H)-CH 
Ae 5 H,N-C.H, = Ae nF 
en RR ge N-OH N-O,H; 

ad C-C(: NO,H)-CH 
7 oN N-C,H, 


Das y-Methyl-isoxazolon® (3-Methyl-5-oxo-isoxazolin bzw. 
3-Methyl-5-oxy-isoxazol), das nach Gleichung B auf §. 500 aus 
Acetessigester. durch Einwirkung von Hydroxylamin (in alkalischer 
Lésung) gewonnen wird, entsteht auch aus Tetrolsiureester (Bd. I, TI. I, 
8. 983) durch Behandlung mit Hydroxylamin in Alkohol bei Gegenwart 
von etwas Natron. Aus seiner EKisessig-Lésung wird es durch Wasser 
in blendend weiBen Nadeln gefallt, die bei 169—170° unter Zersetzung 
schmelzen; es ist in kaltem Wasser und Ather schwer, in heiBem Wasser 
und Alkohol leicht léslich. In Salzsaiure ist es erheblich leichter lés- 
lich als in Wasser; durch konzentrierte Salzsiure wird es als festes 
Hydrochlorid gefallt, das durch Wasser augenblicklich zersetzt wird. 
Es vertragt Erhitzen mit Salzsiure auf 200° und ‘Kochen mit konz. 
Schwefelsiure. Eigentiimlich ist die Zusammensetzung seiner Metall- 
salze (vgl. S. 503); sie leiten sich von einem aus 2 Molekiilen durch 
Wasseraustritt gebildeten Komplex ab, indem ein Wasserstoffatom durch 
Metall vertreten wird. Dem Kaliumsalz, das in schén ausgebildeten 
farblosen Tafeln krystallisiert und in Wasser leicht léslich ist, kommt 
demgemiB die Formel C,H,O,N,K zu; seine waBrige Lésung reagiert 
neutral und gibt mit Mineralsiuren das Methyl-isoxazolon zuriick. Aus 
dem (gelatinésen) Silbersalz erhilt man durch Methyljodid einen schén 
krystallisierenden Methylather C,H,,O,N, (Schmelzp. 74—75°). Mit 
Kisenchlorid gibt das Methyl-isoxazolon eine tintenartige Farbung. Mit 
Benzoldiazoniumchlorid kuppelt es in essigsaurer Lésung unter Bildung 
von Methyl-benzolazo-oxy-isoxazol (s. S. 506). 


' Donsran, Dymonp, Soc. 59, 410 (1891)..— Craisen, B..24, 3912 (1891). — 
Donstan, Gounpine, Soc. 77, 1268 (1900). 

> Hitt, Torrey, Am. 22, 106 (1899). — Hitt, Hare, Am. 29, 253 (1903). 

° Hanrzscu, B, 24, 497 (1891), — Knorr, Revrer, B. 27, 1174 (1894). — 
Unvennora, A. 296, 46 (1897). — Oxivert-Manpata, G. 40, I, 126 (1910). — Ont- 
VERI- MANDALA, Corsonr R.A.L. [5] 20, I, 244 (1911). — Danvel Grirrin, Am. Soc. 
35, 962 (1913). 
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CH;-C-CH(CH;)-CO 

Nee 
chung B auf S. 500 aus o-Methyl-acetessigester durch Hydroxylamin und schmilzt 
bei 123—124°, 

Aus dem Diacetonitril (Bd. I, Tl. I]. S. 1143) erhalt man durch salzsaures 
Hydroxylamin das Cyan-acetoxim (Formel XII, s. u.), das beim Erhitzen mit Salz- 
sdure Hydroxylamin abspaltet, sich aber beim Erwdrmen mit Wasser bis fast zum 
Siedepunkte in lebhafter Reaktion zu einer Verbindung isomerisiert, welche beim 
Kochen mit Salzséure nicht Hydroxylamin, sondern nur Ammoniak abspaltet. Diese 
Verbindung? ist entweder gemiB XIII als Imid des y-Methyl-isoxazolons oder, 
gemiéB XIV als 3-Methy!-5-amino-isoxazol aufzufassen. Sie schmilzt bei 84°, 


CH,-C-CH,-CN CH,-C-CH,-C: NH CH,-C-CH: C-NH, 
NOH Naser 2? N40 


Das B,y-Dimethyl-isoxazolon! entsteht analog Glei- 


XII) XITD) XIV) 


ist in Wasser und Alkohol leicht léslich, gibt mit Chlorwasserstoff in Ather ein 
Hydrochlorid C,H,ON,, HCl- und mit Essigsiureanhydrid ein Monoacetyl- Derivat 
C,H,0.N,. 

Kinige interessante Stoffe kénnen als. Abkémmlinge von «,f-Dioxo- 
tsoxaxolinen gedeutet werden. Hier ist zunachst an die schon in Bad. I, 
T1.IJ, S.1237—1238 und 1301 besprochene Metafulminursiure C,H,0,N, 
zu erinnern, in welcher das Dioxim des einfachsten «,8-Dioxo- 
isoxazolins (s. u. Formel XV) vorliegt: 


HC-C(¢: N-OH)-C: N-OH HO-C-C(:N-OH)-C: NH 


x XVI ; 
V) N eS ———-() ’ ‘ VI) Nee oe) 
Sa H,N-C-C(: N-OH)-CO 
N 0 
-HC-C(NO,):C- NH, HC-C(: NO,H)-C: NH 
xvi Us pica nea haw. . s é io 


In nahem Zusammenbang ‘mit der Metafulminursiiure stehen die folgenden drei, 
ihr isomeren Verbindungen: 

1) a-Imid-8-oxim des y-Oxy-a,8-dioxo-isoxazolins® (y-Oxy-p-isonitroso- 
isoxazolon-imid) — Formel XVI —, aus Metafulminursiure durch Erhitzen mit 
Sodalésung auf 60—70° entstehend; orangegelbes, krystallinisches Pulver, sehr zer- 
setzlich, in Wasser und anderen Mitteln schwer léslich. 

2) B-Monoxim des y-Amino-c, 6-dioxo-isoxazolins‘ (y- Amino-@-isonitroso- 
isoxazolon) —, Formel XVII —, aus dem Amidoxim der Isonitroso-cyan-acet- 
hydroxamsiure (vgl. Bd. I, Tl. II, 8.1197) durch kurzes Erwirmen seines Hydro- 


1 Untenuutu, A. 296, 56 (1897). - 
2 Borns, J. pr. [2] 47, 121, 129 (1893). 
Analoge Verbindungen aus anderen ,,Dinitrilen‘: Hanrior, C. r. 112, 796 
~ (1891). — Hanriot, Reynavup, Bl, [3] 21, 14 (1899). 

Analoge Verbindungen entstehen auch aus Acétylen-nitrilen R-C:C-CN durch 
Einwirkung von Hydroxylamin, s. Mourev, Lazennec, Bl. [4] 1, 1083 (1907). 

3 Wisnanp, Baumann, A. 392, 212 (1912). 

4 Wietanp, Hess, B. 42, 1362 (1909). — Wieranp, Guerin, A. 3867, 90 (1909). 
— Wisvanp, Baumann, A. 392, 203 (1912). 
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chlorids mit Wasser unter Abspaltung von Hydroxylamin entstehend; oraugegelbe 
Nadeln; Zersetzungspunkt 160°, in siedendem Wasser leicht léslich. 

3) y-Fulminursiure! («-Amino-f-nitro-isoxazol) — Formel XVIII —, aus 
Furoxan-dicarbonamid (Kap. 23) beim Kochen mit Wasser neben Fulminursdure und 
6-Fulminuramid (Kap. 23) entstehend; Schmelzp. 247°, ziemlich léslich in sieden- 
dem Wasser. ; 

Aus a-Isonitroso-acetessigester erzeugt die Kinwirkung von Hydroxyl- 
amin (analog Gleichung B auf S. 500): 

CH,-CO-C(: N-OH)-CO-0C,H, CH,-C-C(: N-OH)-CO 
ee esS = H,O + C,H;-OH + rei St 
das schon Bd. I, Tl. II, S.1177—1178 beschriebene y-Methyl-8-oximino- 
isoxazolon? (8-Monoxim des 7-Methyl-«,f-dioxo-isoxazolins). 

Durch kalte Salpetersiure (D:1-2) wird es zu y-Methyl-8-nitro-isoxazolon* 
CH,-C-CH(NO,)-CO 

N —— 
123° plétzlich zersetzt und von Wasser sehr leicht zu einer stark sauer reagierenden 
Lésung aufgenommen wird, in Ather dagegen sehr schwer lislich ist. Sein Natrium- 
salz Na(C,H,O,N,) + 2H,O krystallisiert aus Wasser in groBen wasserhellen Pris- 
men und schmeckt intensiv siiB. Beim Erhitzen mit verdiinnten Alkalien erfolgt 
vollstiéndige Spaltung unter Bildung von Essigsiure, Blausdiure, Kohlenséure und 
salpetriger Siure. 

Das durch Kuppelung von Methyl-isoxazolon mit Diazobenzol (vgl. 
5. 504) entstehende Produkt* kann als #-Phenyl-hydrazon des 
' y-Methyl-a,f-dioxo-isoxazolins (XIX) aufgefaBt werden; in neuerer 


oxydiert, das warzenférmige Krystallgruppen bildet, sich bei 


'H.:-C-C(: N-NH-C,H-)- H.-C. -N:N-C.H,):C:-OH 
Ee ee, $x) EO Ree 


0’ N 0 


Zeit bevorzugt man indessen die Formulierung als y-Methyl-3-benzol- 
aZ0-a-oxy-isoxazol gemiB XX. Es bildet sich auch aus a@-Benzolazo- 
acetessigester bei der Umsetzung mit Hydroxylamin, krystallisiert aus 
Alkohol in gelben Blattchen, schmilzt unter Zersetzung bei 193°, ist in 
Wasser und Sauren unléslich, list sich aber in verdiinnten Alkalien. 
Bei langerem Erhitzen mit starker Kalilauge wird das §-Oxim-e«-pheny!- 
hydrazon des Methylglyoxals CH,-C(: N-OH)-CH:N-NH-C,H, gebildet. 
Durch Erhitzen mit Hydrazinhydrat in Eisessig erfolgt Umwandlung in 
das entsprechende Pyrazol-Derivat: 


’ Urriani, G. 42, I, 285 (1912). 
? Nusspercer, B. 25, 2142, 2157 (1892). — Jovirscuirscu, B. 28, 2093, 2675 
(1895). — Goincuarp, B. 32, 1723 (1899). — Whiresey, Soc. 83, 26, 44 (1903). 


— Bovveaurt, Waut, B. 38, 926, 2066 (1905). — Hanrzscu, Kemmertcn, B. 42, 
1014 (1909). 


$ Jovitscuitscu, B. 28, 2093, 2681 (1895). 
* Knorr, Revrer, B. 27, 1174 (1894). — R. Scnirr, B. 28, 2732 (1895). — 


R. Scuirr, Vicrant, B. 30, 1163 (1897). — R. Scmirr, Berzr, B. 30, 1342 (1897). — 
BiLtow, Hecxrine, B. 44, 238, 467 (1911). 


Isoxaxol- und Isoxaxolon-carbonsduren. : 507 
é 


CH,-C-C(-N :N-O,H,): C-OH 
oe ere es 
‘i ete : ence + HN-OH. 
Auch exocyclische Oxo-Derivate' des Isoxazols, wie 
CH;-CO-C-CH: C-CH, 
N—-—-O 


+ H,N-NH, 


sind bekannt. 
- Carbonsduren der Isomaxol-Gruppe? sind durch Variation der allge- 
meinen Bildungsreaktionen gewonnen worden. Bemerkenswert ist, daB 
es nicht gelungen ist, aus ihnen durch Erhitzen unter Kohlendioxyd- 
Abspaltung zu den Isoxazolen selbst zu gelangen, da bei der Destillation 
tiefgreifende Zersetzung unter partieller Verkohlung eintritt®. 


a-Methyl-isoxazol-y-carbonsiure* entsteht aus Aceton-oxalsiure durch Hydr- 
oxylamin: 


HO,C-CO-CH,-CO-CH, HO,C-C- CH: C-CH, 
+ H,N OH N——O : 


krystallisiert aus kochendem Wasser in weiBen Prismen und schmilzt bei 176° unter 
Gasentwicklung. 


= 2H,0 + 


erhalt man so- 


HC-CH(CO-OC,H,):-CO 
Isoxazolon-8-carbonsiiureiithylester® sa atte) C 


wohl aus Athoxymethylen-malonester C,H,0-CH : C(CO-OC,H,),, wie aus Dicarboxy- 
glutaconséureester (vgl. Bd. I, Tl. II, S.474) durch Einwirkung von Hydroxylamin. 
Er krystallisiert aus Wasser in farblosen Prismen, schmilzt (rasch erhitzt) bei 183° 
bis 185° unter Zersetzung, erzeugt mit Kisenchlorid eine tiefrote Farbung und besitzt 
so stark saure EKigenschaften, daB er selbst von Alkaliacetaten leicht gelést wird. 
Beim Kochen mit Kalilauge tritt Spaltung unter Bildung von Ammoniak, Kohlen- 
dioxyd und Malonsaure ein. Ammoniakalisches Silbernitrat gibt ein weiSes krystal- 
linisches Silbersalz; aus ihm erhilt man durch Alkyljodide Monoalky!-Derivate, 
welche in Alkali unléslich sind, von Eisenchlorid nicht gefarbt werden und die 
HC: C(CO-OC,H,)-CO 
NAIb)s— = -=---0 
unter Bildung von Alkylamin zerfallen. 


besitzen miissen, da sie beim Kochen mit Alkalien 


/ 


Struktur 


Im Vergleich mit der Pyrazol-Gruppe ist die Isoxazol-Gruppe nur 
wenig ausgebaut. Der Anreiz durch Auffindung praktisch verwertbarer 
Vertreter fehlte hier. 


' Vel. z. B.: Scuotr, B. 30, 1287 (1897). — Seuort, M. Baumann, B. 30, 1292 
(1897). — Aneexico, Catvetto, G. 34,1, 41, 47ff (1904). — J. Scumiptr, K. Tu. Wip- 
uann, B. 42, 1875, 1885 (1909). 

* Vgl. z. B. auBer den im Folgenden speziell aufgefiihrten Zitaten: Patazzo, 
R.A.L. [5] 14, I, 244 (1908). — Patazzo, Satvo, R.A.L. [5] 14, II, 252 (1905). — 
Pavazzo, Cararette, R.A.L. [5] 14, II, 287 (1905). — J. Scumipt, K. Tu. Wipmann, 
B. 41, 1252 (1908); 42, 1869, 1901 (1909). — Tureve, Lanpers, A. 369, 301 (1909). 

3 Vgl.: Cratsen, A. 277, 174 (1893). B. 42, 60 (1909). 

41. Wocrr, A. 317, 19 (1901). — Cxraisen, B. 42, 60 (1909). — Momm, 
Cu. Bercenr, Bb. 45, 3042, 3045 (1912). 

5 Ruuemann, B. 80, 1085, 2031 (1897). — Cuaisen, Haase, B. 30, 1480 (1897). 
A. 297, 81 (1897).. 


508 ‘ C-Phenylierte Isoxaxole. 


II. Mehrkernige nichtkondensierte Isoxazol-Systeime. 


Vereinzelt sind — unter passender Variation der iiblichen Isoxazol- 
Synthesen  — Verbindungen erhalten worden, die in ihren Molekilen 
zwei Isoxaxol-Kerne direkt oder durch Zwischenglieder miteinander verbunden 
enthalten}, z. B.: 


eyo weae pean pe CH ce 0 ene eae, 
CHC oN N-<.C.0H,” Woy OCH, CC em 
Se So ea See 
SRST 6 U 0 


Recht zahlreich sind arylierte Isoxaxol-Kérper? hergestellt worden — 
Verbindungen also, die durch die direkte Verkniipfung von Benxol- mit 
Isoxaxol-Kernen charakterisiert sind. 
C,H,-C: CH-CH 

O——_N 
Benzoyl-acetaldehyd C,H,-CO-CH,-CHO und entsprechend Reaktion C (S. 501) aus 
Phenyl-propiolaldehyd, dessen Oxim C,H,-C:C-CH:N-OH — in kaltem Wasser 
suspendiert und mit einem Tropfen Alkali versetzt — sich fast augenblicklich zum 
Phenyl-isoxazol umlagert, erhalten worden. Es schmilzt bei 22—23°, siedet bei 
254—256° (korr.) und erinnert im Geruch an Benzonitril. In Wasser und verdiinnten | 
kalten Alkalien ist es unléslich; von warmen Alkalien wird es allmihlich unter 
Umwandlung in das isomere w-Cyan-acetophenon C,H,-CO-CH,-CN gelist (S. 502). 

Zum «,y-Diphenyl-isoxazol* ist man auf mehreren Wegen gelangt, z. B. durch 
Einwirkung von Hydroxylamin auf Beuzoyl-phenyl-acetylen: 


a-Phenyl-isoxazol§ ist entsprechend Reaktion A (S. 500) aus 


C,H,-CO-C:0-C,H, C,H, C-CH:C-C,H, 
= H,O +. o . « 
+ H,N-OH N= 0 


1 Vel, z. B.: Cratsen, B. 24, 3910 (1891). — Knovenacet, B. 36, 2142, 2168 
(1903). — Rass, A. 332, 12, 20, 21 (1904). 

* Vgl. auBer den im Folgenden speziell aufgefiihrten Zitaten noch z. B.: Ponp, 
Suorrstatt, Am. Soc. 22, 681 (1900). — Wiexrann, A. 329, 248, 260 (1903). B. 37, 
1151 (1904). — Birow, Saurermeister, B. 37, 356 (1904). — L. Berenp, Heymann, 
J. pr. [2] 69, 463 (1904). — Warson, Soc. 85, 1326 (1904). — BiLow, B. 37, 2205 
(1904). — Wrexanp, Brocn, A. 340, 67, 73 (1905). — BiiLow, Bussr, B. 39, 2463 (1906). 
— Posner, Oppermann, B. 39, 3707 (1906). — WieLanp, Semper, A. 358, 50, 64 
(1907). — Wau, A. Meyer, Bl. [4] 3, 962 (1908), — v. Watruer, J. pr. [2] 83, 171 
(1911). — Harrer, Bauer, C. r. 152, 1446 (1941). — A. Meyer, C. vy. 155, 841 (1912). 
— Scuérrrz, B. 45, 2341, 2343 (1912). — Dyets, Suarxorr, B. 46, 1863, 1865 
(1913). — Want, Sirperzweic, Bl. [4] 18, 2386 (1913). — Lirscuitz, Ph. Ch. 87, 
572 (1914). — Berri, ALEessanpri, G. 45, I, 462 (1915). — Berri, Beriincozzi, G. 45, 
II, 44, 151 (1915). — Marsnaut, Soc. 107, 519 (1915). 

® Cuaisen, Stock, B. 24, 130 (1891). — Craisen, B. 36, 3671 (1903). — 
Moovrev, Deuanez, C. r. 138, 1341 (1904). 

* C. Gotpscamipt, B. 28, 2540 (1895). — J. Wisticenus, A. 308, 248 (1899). — 
Poser, B. 34, 3985 (1901). — Movrev, Bracuin, Bl. [3] 81, 344, 347 (1904). — 
E, Anpré, A. ch. [8] 29, 589 (1913)..— Berti, G. 45, I, 368 (1915). 
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C,H, -C-CH,-CH-C,H; 
N O 
wirkung von Hydroxylamin auf Benzal-acetophenon C,H,-CO-CH:CH-(,H,, 
krystallisiert in weiBen Nadeln, schmilzt bei 73° und gibt bei der Oxydation mit 

Chromsaure in Eisessig das Diphenyl-isoxazol. 

Hervorzuheben sind die B-Nitro-Derivate, welche sich bei der 
Kinwirkung nitroser Gase auf Verbindungen bilden, in deren Molekiilen 
sich die Gruppierung: 


a,y-Diphenyl-isoxazolin! entsteht bei der Ein- 


ArC=06= 
O 
findet?. So entsteht aus dem Zimtaldehyd infolge der Vorginge: 
O,H,-CH- CH(NO,)- CHO 
NO 
C.H,-C-CHXNO,)-CHO _4.9  CgH,-C-C(NO,): CH 
N-OH , Sache a N= 0 


C,H,-CH:CH-CHO +510, 


T-omerisation 


das 8-Nitro-y-phenyl-isoxazol (neben anderen Produkten in einer Aus- 
beute von 35—40°/,). Es krystallisiert in derben, schwach gefarbten 
Prismen, schmilzt bei 116° und wird von Sauren nicht. angegriffen. 
Mit Alkalien bilden sich zunachst Salze, bei deren Zersetzung mit Sduren 
das Nitro-phenyl-isoxazol zuriickgewonnen wird, bei langerer Kinwirkung 
aber Spaitungsprodukte. Interessant ist besonders die Spaltung mit 
methylalkoholischem Kali in Benzonitril und Nitro-essigsiuremethylester 
(vgl. dazu Gleichung F auf S. 502). Durch amalgamiertes Aluminium 
in feuchtem Ather erfolgt Reduktion zu f-Amino-y-phenyl-isoxazol 
— einem bei 179° unter 12 mm Druck siedenden Ol. 

Interessant sind auch die prachtig krystallisierenden, meist tief braunrot bis 
griin gefirbten 6-Nitroso-y-arylamino-a-aryl-isoxazole*, welche aus Diacyl- 
furoxanen durch Einwirkung von primaren Arylaminen entstehen (s. Kap. 28, Glei- 
chung Qb) und sich beim Kochen mit Alkohol, Eisessig oder auch mit Acetyl- 
chlorid in farblose Isomere (Azoxime, s. Kap. 23) verwandeln, z. B.: 


C.H,-NH-C.C(NO): C- C,H, C,H,-NH-C: N-C-CO-C,H, | 
N———0 O—-N 

Das 8-Nitroso-y-anflino-c-phenyl-isoxazol krystallisiert aus Eisessig in dunkel- 
braunroten Nadeln, zersetzt sich bei etwa 100° und 1laBt sich mit Zinkstaub und 
Eisessig quantitativ zu $-Amino-y-anilino-c-phenyl-isoxazol (farblose Nadeln, 
Schmelzp. 147°) reduzieren. 

Das auf verschiedenen Wegen erhiltliche, aus Benzoyl-essigester 
C,H,-CO-CH,-CO-OC,H, durch Hydroxylamin gem&4B8 Gleichung B auf 


1 Rops, F. Scunewer, B. 28, 965 (1895). — Cravs, J. pr. [2] 54, 408 (1896). 

2 Wietand, A. 328, 160, 168, 195, 224, 245 (1903). 

8 Vel.: Hotteman, B. 21, 2838 (1888). R. 11, 259 (1892). — Béxrsexen, R. 16, 
297 (1897); 29, 275 (1910) — Wueranp, Guezin, A. 375, 297 (1910). — Bérsexen, 
van Lenxep, R. 31, 196 (1912). 


Ao ace PS ES Syl a Pee SVS Ree PRS gS ea) Rae Manet 


510 v-Phenyl-isoxaxolon. 


S. 500 leicht darstellbare y-Phenyl-isoxazolon! ist besonders ausfihr- 
lich untersucht worden. Bemerkenswert ist seine Bildung aus Zimt- 
siure tiiber #-Hydroxylamino-f-phenyl-propionsaure: 
C.H,-CH : CH +Nu,.on  ~ CoH,-CH—-— CH, 
0: hae aR EEE NH-OH CO-OH 
Oxydation mit C,H;- C——CH, 
AgNO, in NH; . : 
pea Peay es N-0O-CO 

Die Verbindung krystallisiert aus siedendem Alkohol in farblosen Nadel- 
chen, schmilzt bei 152° unter Zersetzung, lést sich selbst in siedendem 
Wasser nur spirlich, leicht dagegen schon in sehr verdiinnten Alkalien 
oder Alkalicarbonaten; ihre alkoholische Lésung gibt mit Kisenchlorid 
eine tintenartige braunschwarze Farbung. Sie ist leichter spaltbar als 
das analoge Methyl-isoxazolon (S. 504); denn sie zerfallt beim Er- 
hitzen mit konzentrierter Salzsiure auf 120° in Kohlendioxyd und 
Acetophenon-oxim ©,H,-C(:N-OH)-CH,. Die Metallsalze sind normal 
zusammengesetzt; das Kaliumsalz C,H,O,NK bildet farblose Blattchen 
und ist in Wasser leicht mit neutraler Reaktion léslich. Das Silbersalz — 
gibt mit Methyljodid ein bei 78° schmelzendes, farbloses Methyl-Derivat, 
das als N-Methyl-phenylisoxazolon (Formel I s.u.) zu formulieren 
ist, da es beim Erhitzen mit Kalilauge Methylamin abspaltet; daneben 
entsteht bei der Methylierung des freien Phenyl-isoxazolons mit Diazo- 


C.H,+C CH 1) C,H,;+C CH II) C,H, -C——CBr, 
N(CH,):0-CO ’ N-O-C-OCH,’ N-0-CO 


methan das O-Methyl-Derivat (II) (Schmelzp. 70°). Durch Einwirkung 
von Brom in Kisessig erhilt man aus dem Phenyl-isoxazolon glatt das 
6,8-Dibrom-Derivat (III) (farblose Nadeln, Schmelzp. 76—77°). 
Kingehend verfolgt wurden die Kondensations-Vorginge, zu denen 
das Phenylisoxazolon durch sein reaktionsfahiges Methylen befahigt wird. 
So vereinigt es sich leicht mit aromatischen Aldehyden beim Kochen 
in Alkohol unter Wasseraustritt zu Verbindungen von der Art des 
f-Benzal-phenylisoxazolons (IV). Mit p-Nitroso-dimethylanilin tritt es zu 


IV) C,H,-C——C : CH-C,H, y) C,H,-C——C: N-C,H,-N(CH,), 
N-0-CO 3 N-0-CO 
1 Cratsen, Zever, B. 24, 141 (1891). — Hanrzscu, B. 24, 502 (1891). — Osrt- 
o1a4, A, 266, 334 (1891). — Hanrzscu, Miozati, Ph. Ch. 10, 19 (1892). — Burns, 
J. pr. [2] 47, 124 (1893). — Unrennora, A. 296, 37 (1897). — Rase, B. 30, 1614 
(1897). — Runemann, Connineton, Soc. 75, 957 (1899). -- Runemann, Srarceron, 


Soc. 77, 240, 247 (1900). — Posner, B. 38, 2316 (1905); 39, 3516, 3521 (1906); 40, 
226 (1907). — A. Tiare, Am. 24, 50 (1900); 34, 471 (1905). — Moureu, Lazennec, 
Bl. [4] 1, 1079, 1092 (1907). — Wane, A. Mever, BI. [4] 3, 951 (1908). A. ch. [8] 
17, 366 (1909). — Oxivert-Manpata, Corpora, R.A.L. [5] 20, I, 244 (1911). — Datns, 
Grirrin, Am. Soc. 35, 960 (1913). — A. Meyer, BI. [4] 13, 903 (1913); [4] 15, 609 
(1914). A. ch. [9] 1, 252, 289 (1914). 
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————————— ESS SSS ee 
einem Azomethin (V, S. 510), mit Isatin-chlorid zu einem Indigoid! (VI) 
zusammen : 


VD C,H; " (oO 

N-0-CO CO-C,H, 

Durch Einwirkung von salpetriger Saéiure auf das Phenyl-isoxazolon entsteht 
das y-Phenyl-8-oximino-isoxazolon? (Formel VII, s.u.), das auch aus y-Phenyl- 
8,8-dibrom-isoxazolon (III, S. 510) durch Umsetzung mit Hydroxylamin erhalten 
werden kann. Es krystallisiert aus heiBem Wasser in hellgelben (wasserbaltigen) 
Nadeln und zersetzt sich wasserfrei, bei 163—165°. Es bildet mit farblosen Metallen 
Salze von verschiedenen Farben — eine Erscheinung, welche jedenfalls in Kon- 
stitutions-Anderungen begriindet ist. So ist das Lithiumsalz C,H,O,N,Li zinnober- 


C,H,-C——C: N-OH C,H,-C——C : N-NH-C,H, 


Il : UI 
yA N-0-CO : Yep N-0-CO 
C,H,-C——C-N: N-C,H, 
I = A 
>) N-0-C-0H 


rot, ein entsprechend zusammengesetztes Kaliumsalz blauviolett. Durch iiber- 
schiissige Alkalien werden-die Alkalisalze zu den farblosen Salzen der Phenyl- 
glyoxim-carbonsaéure C,H,-C(: N-OH)-C(: N-OH)-CO,H aufgespalten. Auf einem 
analogen Vorgang beruht der Ubergang des aus dem Silbersalz durch Methyl- 
jodid entstehenden (gelben) Methyiesters in Furazan-carbonsdure beim Kochen mit 
Alkslien: 


C,H,;-C——C: N-O-CH, +H.0_ C,H;°C C-CO-0H 
Be ™ N-OH N-0-CH, 
TH, OH ees Ser eet 

N-O-N 


Ringspaltung erfolgt auch — unter Bildung von Benzylamin — bei der Reduktion 
mit Zinn und Salzsiure in Alkohol. 

Das durch Kuppelung von Phenyl-isoxazolon mit Diazobenzol entstehende 
8-Benzolazo-y-phenyl-isoxazolon® (Formel VIII oder IX, s. 0.) krystallisiert aus 
Alkohol in orangegelben Prismen und schmilzt bei 166° 

y,y-Diphenyl-isoxazolidon* erhilt man beim Kochen von 6-Pheny]-zimt- 
sdureester mit Hydroxylamin in Alkohol: 

C,H;),C-CH,-CO-OC0,H 

(C.H,),C: CH-CO-00,H, + 42N:OF | é Son = 
— C,H,-OH : (C.H;\,C CH, ; 
NH-0-CO ’ 


1 Uber weitere Indigoide s. A. Meyer, BI. [4] 13, 992 (1918). 

2 Craisen, Zepet, B. 24, 142 (1891). — Nusspercer, B. 25, 2149, 2161 (1892). 
— Guincuarp, B. 32, 1737 (1899). — Wuirerey, Soc. 83, 26, 44 (1903). — Lunn, 
J. pr. [2] 74, 528 (1906). — Hanrzscu, B. 42, 966 (1909). — Hanrzscu, Kemmericn, 
B. 42, 1007 (1909). — Hanrzscu, Hemwsron, B. 43, 76 (1910). — A. Meyer, A. ch. 
[9] 1, 321 (1914). BI. [4] 15, 612 (1914). 

8 Craisen, ZepEL, B. 24, 142 (1891). — A. Meyer, A. ch. [9] 1, 302, 317, 326 
/ (1914). — Vel. ferner A. Meyer, C. r. 152, 610 (1911). BI. [4] 18, 1033 (1913). 
4 Posner, A. 389, °97 (1912). 
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es schmilzt bei 199—199-5° ohne Zersetzung und ist in Natronlauge léslich, in 
Sodalésung und verdiinnten Saduren unloslich. 

Das S. 510 genannte 8-Benzal-y-phenyl-isoxazolon’ (IV) ist ein Beispiel fir 
die Verkniipfung von Benxol- mit Isoxaxol-Kernen durch Zwischenglieder*. Es stellt 
hellgelbe, glinzende Blittchen dar, schmilzt bei 191° unter Zersetzung, ist in Al- 
kohol wenig léslich und wird von warmem Alkali unter Abspaltung von Benz- 
aldehyd zersetzt.. Phenylhydrazin spaltet ebenfalls Benzaldehyd ab (unter Bildung 
von Benzal-phenylhydrazin). Eigentiimlich ist die Umwandlung, welche es beim 
Kochen mit alkoholischem Ammoniak (und etwas Benzaldehyd) erleidet; es entsteht 
unter Mitwirkung des atmosphirischen Sauerstoffs das Amid der a,y-Diphenyl- 
isoxazol-6-carbonsaure: 


C,H;-C=—C :CH-G,Hy- rw, ac [CsHs- O30: OH- OH 
N-0-CO 6 N-OH CO-NH 
Oxydation C,H: sas CO-NH 
N. O- C: -C,H, 


Ill. Mehrkernige kondensierte Isoxazol-Systeme. 


Die strukturellen Verhaltnisse, welche sich bei der Orthokondensation 
eines Benxol-Kerns mit einem Isoxaxol-Kern einstellen, liegen ahnlich wie 
bei der naphthalinartigen Kondensation von Benzol mit Pyrazol zu 
Indazol (vgl. S. 422423). Doch bietet sich hier — abgesehen von den 
verschiedenen Méglichkeiten der Bindungsverteilung innerhalb der Kerne 
— noch die Méglichkeit einer gréberen Stellungs-Isomerie, weil im Gegen- 
satz zum Pyrazol die beiden Hetero-Atome des Isoxazols nicht gleich- 
artig sind. Es kann demgemaB in cem sich ergebenden zweikernigen 
Gebilde entweder das Sauerstoffatom oder das Stickstoffatom des Isoxazol- 
kkerns direkt in den Benzol-Kern eingreifen. . 

Den ersten Fall kann man durch den Namen «,§-Benz-isoxazol 
kennzeichnen, da hierbei die @- und @-Stelle des Isoxazol-Kerns (vgl. 
S. 502, Formel VIII) fiir die Kondensation in Anspruch genommen werden. 
Ks ergibt sich — auBer der zentrischen Formulierung, vgl. 8. 12ff.,26 — 
fiir ihn nur eine Kernbindungs-Méglichkeit, welche durch das folgende 
Symbol wiedergegeben wird: 


H 
C 
1 Hoe Se ms (a, 8-Benz-isoxazol, 
peek te acai Indoxazen) 


+ ; If 


* Waut, A. Meyer, BI. [4] 3, 952 (1908). — A. Meyer, Bl. [4] 18, 1106 (1913). 
— Berti, G. 45, I, 362 (1915); 45, II, 80 (1915). — Vgl. ferner A. Meyer, C. r. 156, 
716 (19138). 

* Weitere Beispiele: Asexius, SévErbaum, 1B. 25, 3471 (1892). — R. Scurrr, 
B. 28, 2733 (1895). — Kyoévenacet, Renner, B. 28, 2995 (1895). — Merzner, A. 298, 
379 (1897). — R. Scutrr, Viciant, B. 30, 1160 (1897). — Scuorr, M. Baumann, B. 30, 
1312 (1897). — R. Scuirr, Berrr, B. 30, 1387 (1897). — Knévenacer, Apert, B. 37, 
4477 (1904), — Ciusa, 'T'ernr, R.A.L. [5] 20, I, 25 (1911). — Brancu, G. 42, II, 
496 (1912), — Berti, Aressanpri, G. 45, I, 462 (1915). — Berm, pecan © Zs G. "45, 
If, 44 (1915). 
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und der Indazol-Formel I auf S. 422 analog ist. Im zweiten Falle da- 


gegen — demjenigen des 3,y-Benz-iscxazols — sind zwei Arten der 
Kernbindung konstruierbar: 
H H 
C C 
HC \c——=CH HCZ \c— s i 
eee. eanmeny S76 Or bersenes 
NG Ae uthranil); 
Ss Sy ni a 
H 


Ifa entspricht der chinoiden Pitas (S.422 unten), IIb der tri- 
cyclischen Indazol-Formel (III auf S. 422). Ein Analogon der Indiazen- 
Formel (II auf S. 422) ist natiirlich wegen der Zweiwertigkeit des Sauer- 
stoffatoms nickt denkbar. 

Die beiden Falle der. Orthokondensation sind verwirklicht worden. 
Die gebriuchliche Bezeichnung fiir das System I ist Indoxazen (ab- 
geleitet von Inden, aus dessen Forme] die «,8-Benzisoxazol-Formel 
hervorgeht, wenn man CH,< gegen O und CH< gegen N austauscht), 
fir Ila bzw. IIb Anthranil (vgl. die Begriindung S. 514). 

Als erstes Derivat des «,$-Benzisoxazols entdeckten 1892 Carucart 
und V. Mrevrr das y-Phenyl-indoxazen', das mit groBer Leichtigkeit 
aus den Oximen der o-Halogen-benzophenone bei der Einwirkung von 
Alkali unter Abspaltung von ee ae hervorgeht: 


cor C-C,H, Cis -C,H, 
: | N — HBr = ; (A) 
SS 


Br OH 


in analoger Weise verwandelt sich das aa ee eee leicht 
in Phenyl-indoxazen, indem salpetrige Saure austritt. Phenyl-indoxazen 
bildet blendend weiBe Krystalle, schmilzt bei 83—84° und siedet unter 
sehr geringer Zersetzung bei 331—336°. Es bleibt beim Erhitzen mit | 
rauchender Salzsaure auf 200° unveraindert; rauchende Jodwasserstoff- 
siure verwandelt es bei 140—160° in o-Oxy-benzophenon. Natrium in 
Alkohol reduziert zu o-Oxy-benzhydrylamin C,H,(OH)-CH(NH,).C,H,. 

Durch Variation der Reaktion A sind noch einige andere y-arylierte Indoxazene 
gewonnen worden’. 

Versuche, in &hnlicher Weise das Indoxazen selbst zu erhalten, 
ergaben an seiner Stelle das isomere Salicylsiurenitril (bzw. durch weitere 
Verseifung die Salicylsaure): 

C,H poce C:N 


a 
‘No-N a CON Slog 


(B) 


: Catacarr, V. Mever, B. 25, 1489, 8294 (1892). — V. Mever, B. 26, 1250 
(1893). — v. Meyensore, B. 26, 1657 (1893). — P. Coun, M. 15, 645 (1894); 16, 267 
(1895); 17, 102 (1896). 

s Humenieon: B. 27, 1452 (1894). — Knott, P. Coun, B. 28, 1872 (1895). — 
Witceropt, Gartner, B. 41, 2819 (1908). — S. ferner Borscue, B. 42, 1312 (1909). 
A. 390, 1 (1912). 
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V. Meyer stellte diesen Befund! in Parallele mit der Spaltung, welche 
einkernige Isoxazole mit unbesetzter y-Stellung durch Alkali erleiden 
(Gleichung G auf S. 502), und zog den SchluB, daB das in y-Stellung 
nicht substituierte Indoxazen in alkalischen Flissigkeiten zu unbestandig 
sei, um isoliert werden zu kénnen*. Conpuca&® hat indessen spiter aus 
dem Isoxim: 


—_—CH——N-CO-NH 
Co on ae a 


das durch Kondensation von. N-Oxy-harnstoff (Bd. I, Tl. II, S. 1468) mit 
Salicylaldehyd erhalten wird, beim Stehenlassen mit der genau Aqui- 
molekularen Menge Kaliumhydroxyd in waBriger Loésung eine farblose, 
unter 26 mm Druck bei ca. 100° siedende Fliissigkeit (D!* = 1-175) von 
der Zusammensetzung C,H,ON gewonnen, die sich in 20-proz. Kali- 
lauge unter starker Warmeentwickelung lést, indem sie in Salicyl- 
siurenitril tibergeht. In diesem Produkt liegt wahrscheinlich das Indox- 
azen vor. 

Viel bearbeitet und viel umstritten ist das mit dem Indoxazen 
stellungsisomere Anthranil‘4 (@,y-Benzisoxazol, ,Anthroxan“). Es 
wurde 1882 von P. FrrepLANDER und Henriques als Produkt der Reduk- 
tion von o-Nitro-benzaldehyd mit Zinn in Eisessig entdeckt. Da die 
Verbindung bei der Behandlung mit warmen Alkalien leicht unter Auf- 
nahme eines Wassermolekiils in Anthranilséure iibergeht, hielten die 
Entdecker es fiir wahrscheinlich, daB sie ein inneres Anhydrid (Lactam 
oder Lactim) der Anthranilsaure: 


CO C-OH 
IIa) CH oder IIIb) CH 
sei, und gaben ihr den Namen ,,Anthranil“. Bald darauf wurde daneben 
die Formel IIb auf 8.513 zwar in Betracht gezogen, aber wieder ver- 


1 Vgl.: Russanow, B. 25, 3300 (1892). — V. Meyer, B. 26, 1251 (1893). 

2 Vgl. ferner Borscue, A. 390, 5 (1912). 

3 A. ch. [8] 13, 47 (1908). 

“ P. Frrepianper, R. Henriques, B. 15, 2105 (1882). — P. Friepianper, B. 15, 
2572 (1882). — P. Frrepranper, Wieiicer, B. 16, 2227 (1883). — P. FriepLanper, 
Scuremer, B. 28, 1382 (1895). — Buntmann, Ernnorn, B. 34, 3788 (1901). — Bam- 
BERGER, Ep. Demuru, B. 34, 3874, 4015 (1901); 36, 829 (1903). — Anscniirz, O. Scumipr, 
B. 35, 3470 (1902). — Bamszraer, B. 36, 819, 839 (1903); 37, 966 (1904); 42, 1647, 
1707 (1909); 48, 537 (1915). J. pr. [2] 81, 254 (1910). — O. Scumpr, B. 36, 2465, 
2477 (1903). — Heise, B. 36, 2766, 4178 (1903); 44, 2418 Anm. 2 (1911). J. pr. [2] 
77, 145 (1908); 80, 320 (1909). C. 1910, II, 975. — Britax, B. 36, 3637 (1903). — 
Bamsercer, Excer, B. 36, 3645 (1903). — Freunpier, BI. [3] 31, 878 (1904). — 
Carré, A. ch. [8] 6, 413 (1905). — Rerssert, B. 40, 4214, 4223 (1907). — Katte & Co., 
D.R.P. 194364 (C. 1908, I, 1346). — Scurorer, Erstes, A. 367, 159 (1909). — Bam- 
BERGER, Lusuin, B. 42, 1676 (1909). — Bamperoer, Fopor, B. 438, 3325 (1910). — 
Scuerer, B. 44, 2409 (1911). 
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worfen. Durch sehr eingehende Untersuchungen fihrte spater BaMBERGER 
den Nachweis, daB die Auffassung als Benzisoxazol gem&B dieser Formel 
oder der &hnlichen Ila den Bildungsweisen, Eigenschaften und dem Ver- 
halten des Anthranils gerecht wird. 

Die Formel IIb erlaubt eine sehr einleuchtende Erklarung fir die 
eben erwahnte Bildung des Anthranils, die zu seiner Entdeckung fihrte, 
sehr glatt verlauft und fiir die Darstellung die geeignetste ist. Man hat 
nur anzunehmen, daf der o-Nitro-benzaldehyd zum o-Hydroxylamino- 
benzaldehyd reduziert wird, aus dem dann durch Wechselwirkung zwischen 
der Hydroxylamin- und der Aldehyd-Gruppe (innere Oximierung) Wasser 
austritt: 


C.H CHO Reduktion a CHO 


CH 
—H,0 wh, 
6 ENO, as ae 2 (C) 


H 
- “\NH-OH 


Unter den Argumenten, welche Bampercer gegen die Formeln IIIa 
und IIib und fiir die Benzisoxazol-Auffassung vorbrachte, ist besonders 
gewichtig der Nachweis, daB aus dem o-Nitro-acetophenon sich durch 
Reduktion eine Verbindung bildet, die in ihrem physikalischen und 
chemischen Verhalten als ein wahres Homologes des Anthranils erscheint 
(vgl. S.517 C-Methyl-anthranil), wie es bei obiger Deutung von vorn- 
herein zu erwarten ist: 
/00-CHs rat /60-CHs C-CH, 


H Sates ee CH [SO te. Sa 
C, *\no, 6 “\NH-OH 6 AP ( ) 


Das Reduktionsprodukt des o-Nitro-acetophenons aber mu8 seiner Her- 
kunft nach Methyl an Kohlenstoff gebunden enthalten und kann daher 
von den Formeln IIIa und IIIb als Homologes iiberhaupt nicht ab- 
geleitet werden. 

Anthranil ist noch durch mehrere andere Vorgange erhalten worden. 
So entsteht es aus o-Azido-benzaldehyd unter Abspaltung von Stickstoff 
durch trockenes Erhitzen oder Erhitzen mit Wasser, wobei man die 
intermediare Bildung eines zweiwertigen, sich dann durch Umlagerung 
intramolekular absattigenden Restes annehmen kann: 


CHO CHO CH 
CoH eg CHC Fae C, HX | >0 ® (E) 
N; N< N 


Aus o-Amino-benzaldehyd gewinnt man es durch Oxydation mit Sulfo- 
monopersiure; hierbei ist wieder, wie bei Formelreihe C, o-Hydroxyl- 
amino-benzaldehyd als Zwischenstufe anzunehmen: 


HO 
CHO we 


CH 
+0 — H0 es 
CoH ee OS avant > Se (F) 


33* 
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Aus o-Nitroso-benzylalkohol bildet sich Anthranil beim Kochen mit 
Wasser: 
/ Oia: OH 


eG 


: CH 
— H,0 = CHK | >0 Gg (G) 
N 


Anthranil ist ein farbloses, leicht bewegliches Ol, erstarrt bei —18° 
noch nicht und zeigt das spez. Gewicht D?° = 1-183. Unter gewohn- 
lichem Druck beginnt es bei ca. 210—215° zu sieden, zersetzt sich aber 
dabei gréBtenteils; unter 15mm Druck siedet es unzersetzt bei 10U—101°. 
Es ist in den gebrauchlichen organischen Lésungsmitteln leicht, in 
heiBem Wasser schwerer léslich, besitzt einen eigentiimlichen, zugleich 
an Pflanzenbasen und an Bittermandelél erinnernden Geruch, verfliichtigt 
sich leicht mit Wasserdampfen und farbt sich an der Luft und am 
Licht allmahlich braun unter Verharzung. Seine basischen Higenschaften 
sind nur schwach; zwar lost es sich in kalter konzentrierter Mineral- 
siure, wird aber durch Wasser wieder ausgefallt. Zur Abscheidung, 
Reinigung und Erkennung ist die Quecksilberchlorid-Verbindung 
C,H,ON + HgCl, sehr geeignet; sie krystallisiert aus verdiinntem Wein- 
geist in farblosen Nadeln, schmilzt bei 178-5°, ist in heiBem Wasser 
leicht, in kaltem sehr schwer léslich und wird durch Erhitzen mit 
Kahumchlorid-Lésung glatt in die Komponenten gespalten. 

Das Anthranil ist gegen Saiuren sehr bestandig, vertragt auch Er- 
hitzen mit Wasser auf 120°, wird dagegen durch Alkalien leicht ver- 
andert und zwar, wie schon S. 514 erwahnt, in Anthranilsdiure iber- 
gefihrt. Diese auf den ersten Blick befremdliche Umwandlung erscheint 
verstandlich, wenn man sich der Spaltung erinnert, welche einkernige 
Isoxazol-Koérper mit unbesetzter «-Stellung durch Alkalien erleiden 
(Gleichung F auf S. 502). Die Analogie tritt besonders hervor, wenn 
man fir das Anthranil die Formel Ila (S. 513) benutzt und in beiden 
Fallen Imino-ketene als Zwischenprodukte annimmt: 


CH=CH : CH: CO CH, CO. OH 
2 >o Umlagerung 4 + H,O c (H) 
R-C== R.- G: N 


Ss 
iG PoP S6 Umlagerung eat +120 Ces -OH 3 I 
LN a oa =NH us (I) 
Se Ae 


Jedesmal wird aus dem «-Kohlenstoffatom, indem zwischen ihm und 
den Hetero-Atomen der Ring gesprengt wird, ein Carboxyl; im ersten 
Fall erfolgt auch Sprengung zwischen dem - und y7-Kohlenstoffatom, 
die im zweiten Falle ausbleibt: weil diese Kohlenstoffatome nicht 
nur dem Isoxazol-, sondern auch dem bestindigen Benzol-Kern an- 
gehéren. 


Abnlich kann man den Ubergang des Anthranils durch ‘Benzoylebiort in das 
sogenannte ,,Benzoyl-anthranil*’ deuten: 


aa a eee ee ee eS ee) See es eg eee oe 
eM ae aS ait - y 7 ~ 
: beat ¥ : 


C-Methyl-anthranil. 517 
OH CO CO-C’ 

Nee ZA + CoH;-COCI ye ~HCl 
EMR 0 |e Sonat Sh ae Ss Pinay oe 
£0 00-0 

CH. de He< 
‘y.do-cn, ~ °F > oy 6.0.8, () 


‘das auch aus Anthranilsiure durch Benzoylierung erhalten wird. 


Die Offnung des Isoxazol-Rings erfolgt noch in mehreren anderen 
interessanten Reaktionen. So entsteht beim Kochen mit alkoholischer 
Hydroxylamin-Lésung reichlich das o-Hydroxylamino-benzaldoxim: 


CH CH: N-OH 
~N ' ~ ee 
He 0-+ H,N-OH = CoH .OH 


(L) 
das beim Erwirmen in wiBrig-salzsaurer Liésung wieder Anthranil 
zuriickbildet. Salpetrige Saure (Natriumnitrit und 23-proz. Salzséure) 
erzeugt als Hauptprodukt den o-Nitrosohydroxylamino-benzaldehyd, da- 
neben den ihm isomeren o-Nitramino-benzaldehyd: 


_-CHO 
“NN(NO): OH 


_CHO 


C KE a + HNO, = C,H.< <nH-No, 


(una CH ie (M) 


In beiden Fallen also bilden sich Derivate des o-Hydroxylamino-benz- 
aldehyds, als dessen inneres Anhydrid ‘das Anthranil bei der Benzisoxazol- 
Auffassung erscheint (vgl. S.515). Durch Reduktion mit Eisenvitriol 
und Ammoniak entsteht aus dem Anthranil quantitativ o-Amino-benz- 
aldehyd. 

Bei der Einwirkung von Dimethylsulfat auf Anthranil erhilt man ein Gemisch 
yon o-Monomethylamino- und o-Dimethylamino-benzaldehyd. 

Die Reaktion C (S. 515), die zur Entdeckung des Anthranils ge- 
fihrt hat, laBt sich zur Gewinnung weiterer Benzisoxazol-Kérper. 
mit unbesetzter a-Stellung auf Halogen-, Aikoxy-Derivate usw. des 
o-Nitro-benzaldehyds iibertragen+. Wichtiger als die so erhialtlichen 
Bx-Substitutionsprodukte des Anthranils ist das C-Methyl-anthranil ” 
(a-Methyl-£,v-benzisoxazol), dessen Bildung aus o-Nitro-acetophenon 
S.515 durch Formelreihe D erlaiutert worden-ist. Es ist ein farbloses 
Ol, das im Eis-Kochsalz-Gemisch zu glasglanzenden Nadeln erstarrt 
und im Geruch an Anthranil erinnert; es siedet unter 11mm Druck bei 
115-5—116° und zeigt D?° = 1-133. In seinen physikalischen Kigen- 
schaften (Siedepunkt, optisches Brechungs- und Absorptions-Vermégen’, 


1 Vgl. P. Frrepianper, Scurerer, B. 28, 1384 (1895). 

2 Camps, Ar. 240, 426 (1902). — BampBerogr, Excer, B. 36, 1611, 3645 (1903). — 
Briut, B. 36, 3643 (1903). — Bamsercer, B. 37, 968 (1904); 42, 1667 (1909); 48, 
537 (1915). J. pr. [2] 81, 260 (1910). — Hetzer, J. pr. [2] 77, 165, 169 (1908). 
C. 1910, II, 975. — Bampercer, Lusun, B. 42, 1676 (1909). — Hetzer, Tiscaner, 
B. 42, 4562 (1909). — Scusrwer, B. 44, 2409 (1911). 
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ebenso wie in seinem chemischen Verhalten erweist es sich als ein 
wahres (C-)Homologes des Anthranils. Es ist indessen gegen Alkalien, 
von denen es beim Kochen partiell unter Bildung von o-Amino-aceto- 
phenon verdindert wird, bestandiger; auch dieser Unterschied erscheint 
als Stiitze der Benzisoxazol-Auffassung, wenn man sich des Verhaltens 
der verschieden substituierten einkernigen Isoxazol-Kérper gegen Alkali 
(vgl. S. 502) erinnert. Beim Uberhitzen isomerisiert sich das Methyl- 
anthranil zu Indoxyl, das durch Oxydation in Indigblau iibergeht (vgl. 
S. 246, 291). 

C-Phenyl-anthranil! («-Pheny]-8,7-benzisoxazol) kann durch Reduktion 
von o-Nitro-benzophenon erhalten werden. Interessant ist seine Bildung beim Stehen- 
lassen von o-Nitro-benzaldehyd mit Benzol und konzentrierter Schwefelsiure?: 


CHO /LOods 
CHK + CoH, = meio Oca +H,O+0. (N) 


2 


Es stellt gelbliche Krystalle dar, schmilzt bei 52—53° und wird in kalter konzen- 
trierter Schwefelsiure durch eine Spur von salpetriger Siure zu Acridon isomeri- 
siert; diesen Vorgang kann man unter Beriicksichtigung von Gleichung M auf 
S. 517 folgendermaBen deuten: 


C-—C,H, coO—_—— co 
GH [S0 * tBNS, Ga So,H, ==, On < . 0H @ 
6 Ke a6 *“\N(NO)-0H C,H; ———*> ©, *\ nH’ eH,. (O) 
Beim Erwarmen von o-Nitrophenyl-glycidsaure C,H,(NO,)-CH-CH-CO,H mit 
Lo 
Eisessig entsteht unter Abspaltung von Kohlendioxyd neben Anthranil der ,,An- 
throxan-aldehyd“* (gelbliche Nadeln, Schmelzp. 72-5°), der als y-Formyl-benz- 
C—CHO 
isoxazol OH | >0 aufzufassen ist und sich mit waBrigem Alkali glatt in 
Isatin umlagert. — Durch Oxydation liefert er die Anthroxansiure* (Anthranil- 
C-carbonsiure, #,y-Benzisoxazol-a-carbonsiure), die auch analog den 
Formelreihen C und D (8. 515) durch Reduktion von o-Nitrophenyl-glyoxylsaure 
C,H,(NO,)-CO-CO,H mit Zinn in Eisessig (oder Zinkstaub in Ammoniak) und analog 
Gleichung G (S. 516) aus o-Nitroso-mandelsdurenitril C,H,(NO)-CH(OH)-CN durch 


* Bampercer, Exozr, B. 36, 1615 (1903). — Kutear, B. 41, 1845 (1908); 42, 
593 (1909). — Bamperorr, B. 42, 1710, 1716, 1722 (1909). — Bamsercer, Linpzsro, 
B. 42, 1723 (1909). — Vgl. auch Bizner, Garoror, B. 39, 2512 (1906). 

* Uber ahnliche Bildung C-arylierter Benzisoxazol-Kérper s.: Zrxcxe, PRentzext, 
B. 38, 4116 (1905). — Zrvcge, Sreserr, B. 39, 1930 (1906). — Bampzroer, B. 42, 
1714 (1909). 

* Scurttincer, Wurtert, B. 16, 2222 (1883). — Bampercer, B. 42, 1711 (1909). 
— Hewuer, Tiscuner, B. 42, 4557, 4562 (1909). — Heuer, C. 1910, II, 975. 

“ Scuittinezr, WiEvcrL, B. 16, 2224 (1883), — Heer, B. 39, 2341, 2348, 
2844 (1906); 44, 2419, 2421 (1911). J. pr. [2] 77, 168 (1908); 80, 821 (1909). A. 375, 
266, 281 (1910). C. 1910, II, 975. — Retsseat, B. 41, 3928 (1908). — Bamseroer, 
B. 42, 1664, 1711 (1909). J. pr. [2] 81, 254 (1910). — Bamperczr, Linpzera, B. 43, 
123, 125 (1910). — Scueiser, B. 44, 2417 (1911). 
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Erhitzen mit konzentrierter Salzsiure entsteht. Sie krystallisiert aus Wasser in 
farblosen Nadeln, schmilzt gegen 200° unter lebhaftem Aufschiumen und lést sich 
in heiBem Wasser ziemlich, in kaltem fast gar nicht. In ammoniakalischer Lésung 
mit Eisenvitriol gelinde erwirmt, gibt sie nach dem Abfiltrieren des gebildeten 
Eisenoxyds und Ansiduern fast quantitativ Isatin — ein Vorgang, den man sich 
durch folgende Zwischenstufen erkliren kann: 


C—CO-0H zt} CO-CO-0H 
CoH | >0 ae CG 
N NH-OH 
f CO-CO-OH co 
Reduktion ; CHC — EUG CHC co : 
NH, NH 


Beim Erhitzen mit Wasser auf 155° entsteht zwar eine geringe Menge Anthranil; 
eine glatte Decarboxylierung gelingt aber weder hierbei, noch bei der Zersetzung 
durch Schmelzen, die fast explosionsartig verliuft (vgl. dazu S. 507 das Verhalten 
der einkernigen Isoxazol-carbonsiuren). . 


8, y-Benz-isoxazolon?: 


00. OOH 
IVa) CHK 0 oder. IVb) GHC >0 


ist das Anhydrid der o-Hydroxylamino-benzoesaure, welches aus 
dieser Saure durch kurzes Kochen mit doppeltnormaler Schwefelsaure 
gebildet wird. Es krystallisiert aus. Benzol in farblosen Nadeln und 
schmilzt (rasch erhitzt) bei 112° unter Aufschiumen zu einer schwarz- 
roten Fliissigkeit, aus der sich o-Azo-benzoesdure isolieren laBt. Von 
kaltem Wasser wird es ziemlich schwer zu einer sauer reagierenden 
Lésung aufgenommen, von Natronlauge, Ammoniak und Soda leicht zu 
Lésungen, aus denen es durch verdiinnte Sauren wieder gefallt wird. 
Durch Alkylierung und Acylierung geht es in Derivate iiber, die sich 
von der Formel IVa ableiten, da sie bei der Reduktion N-Alkyl- bzw. 
N-Acyl-Derivate der Anthranilsaure liefern: 


CO-0H 
CHK S0 +1,0 - CoH 
N.- Alk (Ac) NH- Alk (Ac) 


Die Alkylderivate werden durch Alkalien leicht zu Salzen der N-Alkyl- 
hydroxylamino-benzoesiuren C,H,(CO-OH)-N(Alk)-OH aufgespalten, wih- 
rend das Benzisoxazolon selbst mit Alkalien nicht die Salze der o-Hydro- 
xylamino-benzoesiure gibt, sondern seine eigenen Salze, die sich ver- 
mutlich von der Formel IVb ableiten. 


1 Bamberger, Pyman, B. 42, 2297 (1909). — Hexier, B. 43, 1907 (1910). 
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Als Beispiel weiterer kondensierter Isoxazol-Kérper’ sei das Anthra- 
di-isoxazol: 


Deere 
C 
sa > 
Neca ae 
O—N 


genannt, das aus 1.5-Dichlor-anthrachinon durch Erhitzen mit salzsaurem Hydroxyl- 
amin in Alkohol auf 175—180° entstebt. 


Achtzehntes Kapitel. 


Oxazol-Korper. 


(Einkernige Oxazole, Oxazoline, Oxazolone usw. — Phenylierte Oxazol-Kérper. — 
Benzoxazol usw.). 


I. Einkernige Oxazol-Kérper. 


Die Zahl der bekannten einkernigen Oxazol-Kérper ist einstweilen 
gering. Den Stammkérper — das Oxazol selbst — kennt man noch 
nicht. Fiir die Namenbildung seiner Abkémmlinge ergibt sich aus 
Regel Nr. 2 auf S. 35 das Bezifferungs-Schema I; in der Literatur wird 
vielfach gem&B II beziffert: 


(4) HC—N (8) (a) Ho—N 
y ©) HC CHQ), wn HC SEW). 


(1) 


2.4-Dimethyl-oxazol? wird in wenig glatter Reaktion durch Er- 
hitzen von Acetamid mit Chlor-aceton (auf 120—125°) erhalten: 


CH,-CO —«H,N 


‘A as CH,-C—N 
CH,Cl, ..0G-OH, 3 


H,0 
a’ © -H0-0-0-68, ’ 


HCI. (A) 
Ks ist eine farblose neutrale Flissigkeit, siedet bei 1Q8° und ist in 
_ Wasser, Alkohol und Ather sehr leicht léslich. Im Geruch 4hnelt es 
dem Pyridin und ist vom 2.4-Dimethyl-thiazol (vgl. S.536, 537) kaum zu 


1 J.B. Tinete, Am. 19, 409 (1897). — M. Freunp, Acsensacu, B. 43, 3251 
(1910). — Borscuz, Baur, A. 402, 103 (1914). 
* Scuurran, B. 28, 3070 (1895). — OsrerreicH, B. 30, 2254 (1897). 
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unterscheiden. Das Platindoppelsalz (C,H,ON,HCl),PtCl, krystalli- 
_ siert in gelbroten Tafelchen, schmilzt bei 196° unter Zersetzung und 
lést sich sehr leicht in Wasser. — 2.5-Dimethyl-oxazol? entsteht aus 
Acetamino-aceton (bereitet durch Acetylierung von Amino-aceton) unter 
der Hinwirkung von Phosphorpentachlorid: 


CH,——NH CH—N 


SOL B 
CH,-CO _0C-CH, ~*~ CH,-G-0-C-CH, (8) 


Diese in vielen Varianten zum Ausbau der Oxazol-Gruppe benutzte 
Reaktion erinnert an die Bildung von Furan-Ké6rpern aus 1.4-Dicarbonyl- 
Verbindungen (vgl. 8. 45, 48). Das 2.5-Dimethyl-oxazol siedet unter 
755 mm Druck bei 117—118° (korr.), riecht stark pyridinartig und ist 
mit Wasser mischbar. 

2-Methyl-oxazolin? [2-Methyl-oxazol-dihydrid-(4.5)] wird aus dem Hydro- 
bromid des 6-Brom-athylamins durch Kochen mit Essigsiureanhydrid gewonnen (vgl. 
Bd. I, Ti. II, S. 260, letzte Gleichung), ist farblos, dinnfliissig und siedet unter. 
757-5 mm Druck bei 109-5—110-5° (korr.). Es riecht siiBlich pyridinartig, mischt 
sich mit Wasser und erteilt ihm alkalische Reaktion. Sein Pikrat C,H,ON.C,H,0,N, 
schmilzt bei 160° und verwandelt sich beim Kochen mit Wasser unter Ringspaltung: 


CH,—N CH,-NHy; 0O 
OH,-O-0.CH, 8s = }. CH, (©) 
in das Pikrat des 6-Aminoathyl-acetats. 

Oxazolidine® (Oxazol- tetrahydride) entstehen durch Kinwir- 
kung von Aldehyden auf #-Amino-athylalkohol bzw. seine N-Alkyl-Deri- 
vate (Bd. I, Tl. II, S. 270, 272) beim Kochen in Atherischer Lisung tiber 
Pottasche, z. B.: 

CH, -NH, CH, NH 


HO-CH, = H,O+: ° CH-CH,; 

CH,-0H +C 3 H,O + CH,-0_> u 3) (D) 
CH,-NH-CH, CH,- N(CH,) 

: CH,O = H,O+: CH,. E 
CHOH- ate? SAA in ea Heke 


Sie sind sehr unbestandig und werden beim Schiitteln mit Wasser, 
Sauren oder Alkalien leicht wieder in die Komponenten gespalten‘. 


2-Methyl-oxazolidin (Produkt der Gleichung D) ist eine leicht bewegliche, 
wasserhelle, alkalisch reagierende Fliissigkeit, von starkem Geruch, siedet unter 
748 mm Druck bei 140—142°, verfliichtigt sich leicht mit Atherdampfen und poly- 


1 GasrieL, B. 43, 1287 (1910). 

2 Gaprien, B. 22, 2221 (1889). — Gaprizt, Heymann, B. 23, 2502 (1890). — 
Gasriet, A. Neumann, B. 25, 2387 (1892). — Gasriet, Escuenzacn, B. 30, 2495 (1897). 

Uber 2.5-Dimethyl-oxazolin s. Upincx, B. 32, 975 (1899). 

3 Knorr, Marrues, B. 34, 3484 (1901). 

4 Auf diese Cbarakteristik. passen nicht dic Angaben iiber ein Produkt, das 
aus 2.4-Dimethyl-oxazol (S. 520) durch Reduktion mit Natrium in Alkohol brialten 
und als 2.4-Dimethyl-oxazolidin aufgefaBt wurde |Osrerretcs, B. 30, 2255 (1897)}. 


522 p-Oxaxolidon (Oxo-oxaxolin). 


merisiert sich beim Aufbewahren zu einem dicken Ol. — 3-Methyl-oxazolidin (Pro- 
dukt der Gleichung E, S. 521) siedet unter 735 mm Druck bei 100°. 


Am meisten untersucht wurden Ozo-Derivate der Oxazol-Gruppe. 
Als p-Oxazolidon! (2-Oxo-oxazol-tetrahydrid) kann das von Ga- 
BRIEL entdeckte innere Anhydrid der f-Oxyathyl-carbamidsaure 
bezeichnet werden, dessen Bildungsweisen aus 6-Brom-athylamin (durch 
Silber- oder Natriumcarbonat) und aus #-Oxy-athylamin (durch Kalium- 
cyanat) schon Bd. I, Ti. II, S. 260 und 271 in Formeln erlautert worden 
sind. Es entsteht auch durch Destillation von §-Oxyathyl-carbamid- 
siure-methylester: 


CH,- NH_ CH, NH_ 
: -OCH, = CH,-OH + >co, 
CH,- OH ese che CH,-0— 


(F) 
schieBt aus absolutem Alkohol in derben wasserklaren Krystallen an, 
schmilzt bei 91°, siedet unter 21 mm Druck bei ca. 200° und lést sich 
leicht in Wasser, ohne ihm alkalische Reaktion zu erteilen. Von sal- 
CH,- -N(NO) 
CH, Oo PLO ver- 
wandelt, das gelbe Nadeln darstellt, bei 53° schmilzt oe durch ‘seine 
Unbestindigkeit interessant ist: es zersetzt sich oft freiwillig nach einigen 
Tagen, zischt, mit einem Tropfen 33-prozentiger Kalilauge in Berihrung, 
auf und fangt dann Feuer; in verdiinntem Alkali lést es sich ohne 
Farbung klar unter Entwickelung von Acetylen und Stickstoff auf. Beim 
Kochen mit Anilin verwandelt sich Oxazolidon in N,N’-Athylen-N-phenyl- 
harnstoff: 


petriger Séure wird es in das N-Nitroso-Derivat ; 


CH,- NH_ CH, -NH— 


GH .0_-> CO + H:N- GH. = HO + SSO aes 
.-0— 


CH, -N(C,H,)~ 
Zum N-Phenyl-u-oxazolidon® gelangt man auf folgendem Wege: 
CHCl = goa, CH, Cl 


CH,-OH > CH,-0-C0-C1 
CH,-Cl NH-C,H, : CH,-N-C,H, 

H.N-C,H; ae | 0 — HCl = d >co ; (H) 
CH,-0 H,: 


der vom. Glykol-chlorhydrin seinen Ausgangspunkt nimmt. Die Verbindung krystalli- 
siert aus kochendem Wasser oder warmem Alkohol in weiBen Tafeln und schmilzt 
bei 124° 


? GasrieL, B. 21, 568 (1888); 38, 2410 (1905). — Gasrier, Escuensacu, B. 30, 
2495 (1897). — Francuimont, Lupin, R. 21, 47, 49 (1902). — Knorr, Résszer, 
B. 36, 1280 (1903). 

Uber 5-Chlormethyl-2-oxo0-oxazol-tetrahydrid s. Jounson, Guest, Am. 44, 
453 (1910), 

* Nemrowskl, J. pr. [2] 31, 178 (1885). — P. Orro, J. pr. [2] 44, 17 (1891). — 
S. ferner Jounson, Lanorey, Am. 44, 352 (1910). 
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H 
Das Imid des u-Oxazolidons - yc: :NH bzw. u-Amino-oxazolin 


CH,. 
CH, -Nw Z 
Gu,. Re NH, ist der Athylen-psewdo-harnstoff! (Athylen-isoharnstoff), 


der aus (-Brom-adthylamin und Kaliumcyanat gewonnen wird (vgl. Bd. I, TI. II, 
S. 260 2. Gleichung); sein Pikrat C,H,ON,.C,H,0,N, krystallisiert aus heiBem 
Wasser in gelben Nadeln, erweicht von ca. 170° ab und schmilzt bei 186—188°. 


Propylen-pseudo-harustoff? (2-Imino-5-methyl-oxazolidin) entsteht 
durch Umlagerung von Allyl-harnstoff beim Erhitzen mit rauchender Salzsdure: 


CH,—NEL |. Re CH,—NH 
CH,:CH Ga ME > OH,-CHCI oe pas 
CH,-NH 
ae Hele >¢C:NH. (I) 


2.4-Dioxo-oxazolidin® wird aus seinem 2-Imid (Isohydantoin), 

das sich in lebhafter Reaktion aus Glykolsiureester und Guanidin in 

Alkohol bildet: 

CO-0-0,H, 
CH,-0H 


, 00-NEL 


H, 
:NH = C,H,-OH H C:NH, K 
HNOCNE = OHO + NE + fe o> (K) 


durch Kochen mit alkoholischer Salzsiure erhalten: 


eal: +H,0 + HCI = aa ate + NH,Cl. (L) 
Es krystallisiert aus Wasser in farblosen Tafeln, schmilzt bei 89—90°, 
siedet unter 11 mm Druck bei 173° unzersetzt und ist in Wasser und 
Alkoho] sehr leicht, in Ligroin fast gar nicht léslich; die waBrige Losung 
reagiert sauer. 

Auch Schwefel-Verbindungen‘, welche den Oxo- bzw. Oxy-Derivaten der 
Oxazol-Reihe entsprechen, sind bekannt. So entsteht z. B. aus dem y-Amino- 
«, 6-propylenglykol (Bd. I, Tl. I, S. 278) durch Einwirkung von Schwefelkohlenstoff : 

CH,-NH, 

CH,(OH)- CH(OH) 

CH,- NH. 
=. Hee +. ets ns 0 Cs (bew. 


das 2-Mereapto-5-methylol-oxazolin. 


+ CS, 
CH,-Nw 


CH, (OH)-CH -0~ 0-$H) 


1 Gasriet, B. 22, 1150 (1889). — 3-(N-)Phenyl-Derivat: Gasrizt, Sretz- 
ner, B. 28, 2938 (1895). — Menne, B. 33, 658 (1900). 

2 Gapriet, B, 22, 2990 (1889). — Pu. Hinscu, B. 23, 966 (1900). — Uber 
Brompropylen-pseudo-harnstoff s.: E. Schmidt, Ar. 286, 443 (1898). — 
Rounpeuist, Ar. 236, 457 ff. (1898). 

3 W. Travse, Ascuer, B. 46, 2077 (1913). — N-Phenyl-Derivat und dessen 
Homologe: Lamsuine, Bl. [8] 27, 442, 445, 449, 607, 609, 611 (1902). 

“ Maquenne, Roux, C. i. 134, 1589 (1902). — Roux, C. r. 185, 693 (1902); 
138, 505 (1904). — Hozmpzre, J. pr. [2] 84, 656, 662, 666 (1911). 
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II. Mehrkernige nichtkondensierte Oxazol-Systeme. 


Die Gruppe der arylierten Oxaxol-Korper! ist etwas reichlicher aus- 
gebaut, als diejenige der einkernigen, da die zu ihrer Synthese dienenden, 
der Benzol-Reihe angehérenden Ausgangsstoffe verhaltnismaBig leicht zu- 
ginglich und bequem zu handhaben sind. Die Bildungsvorgange be- 
ruhen gréBtenteils auf den gleichen Grundlagen, wie die im vorangehenden 
Abschnitte durch Gleichungen erlauterten Reaktionen, die von alipha- 
tischen «-Halogen-ketonen, a@-Amino-ketonen, (-Halogen-aminen usw. 
ausgehen. Die Untersuchung der Reaktionsprodukte hat sich auch hier 
meist auf die Feststellung der auferen und physikalischen Higenschaften 
beschrankt. Besondere Kigentiimlichkeiten im Verhalten des Oxazol- 
Systems sind dabei nicht zutage geférdert worden. Hervorgehoben kann 
werden, da8 Hydrierungen von Oxazolen zu Oxazolinen oder Oxazoli- 
dinen nicht beobachtet wurden’. 

Das 2-Phenyl-oxazol ist noch nicht bekannt. Sein Dihydrid, das 2-Phenyl- 
oxazolin®, entsteht aus -Bromiathyl-benzamid beim schnellen Auflésen in hei8em 


Wasser: 


CH,-NH\ CH,-N 
; 0-C,H, = ‘SC: 0,H,. HB 
CHBes SOME Soa a ee (A) 


aus Benzimino-6-chlorithylither durch Einwirkung von verdiinntem Alkali: 


CH,-Cl HN CH,-N 
O00. — HO. SC. 
GH, o_O Ces — HCL = Gy 9 >O-CaHs, (B) 


aus dem Benzoylderivat des Athylen-imins (vgl. Bd.I, Tl. Ul, S. 251) durch Um- 
lagerung beim Destillieren: 


CH,:N 
™SN.-CO-C,H; = : _ SSC-CyHs. (C) 


Es ist eine farblose, stark lichtbrechende Fliissigkeit von eigentiimlichem Geruch, 
siedet bei 242—248° und besitzt brennenden Geschmack. Mischbar mit Alkohol 
und Ather, lést es sich nur wenig in Ather. Als ausgesprochene Base wird es von 
verdiinnten kalten Halogenwasserstoffsiuren leicht aufgenommen; in diesen Lésungen 
aber erleidet es beim Eindampfen Ringspaltung, die bei Gegenwart von iiberschiissi- 


1 Vgl. auBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen noch z. B.: 
M. Lewy, B. 21, 2192 (1888). — Exrezpr, B. 24, 3218 (1891), — Kay, B. 26, 2849 
(1893). °— Séperzaum, B. 28, 1899 (1895). — Booxman, B. 28, 3116 (1895). — 
Unincx, B. 32, 968 (1899). — Ep. Srravuss, B. 33, 2829 (1900). — Drexs, Brccarp, 
B. 39, 4126, 4128 (1906). — Mour, Srroscuetn, B. 42, 2521 (1909). — Mour, J. pr. 
[2] 81, 49, 473 (1910). — Gasrizt, B. 43, 1283 (1910). — Lister, Rosinson, Soc. 
101, 1297 (1912). — Mc Compiz, Parkes, Soc. 101, 1991 (1912). — Crowrtuer, 
Mc Comsarg, Soc. 108, 27 (1912). — Mc Comsre, Scarporoven, Soc. 108, 56 (1912), — 
W. Travse, Ascuzr, B. 46, 2082 (1913). — Ripensore, B. 46, 3560, 3562 (1913). » 

2 Vel. Gasriet, Sterzner, B. 29, 2381 (1896). 

° Gasriet, Heymann, B. 23, 2493 (1890). — Gasriet, A. Neumann, B. 25, 2383 
(1892). — Gapriet, Sterzner, B. 28, 2933 (1895); 29, 2381 (1896). 
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gem Halogenwasserstoff zum 6-Bromathyl-benzamid (Ausgangsprodukt der Reaktion A, 
s. S. 524), andernfalls zum Aminoithyl-benzoat H,N-CH,-CH,-O-CO-C,H; fihrt 
(analog Reaktion C auf S.521). Durch Reduktion mit Natrium in siedendem Amyl- 
alkohol liefert es §-Oxyathyl-benzylamin HO-CH,-CH,-NH-CH,-C,H,. — 2-Phenyl- 
oxazolidin' (2-Phenyl-oxazol-tetrahydrid), analog Gleichung D auf S. 521 
aus Benzaldehyd entstehend, ist ein alkalisch reagierendes, stark riechendes Ol und 
siedet unter 748 mm Druck bei 284°. — 4-Phenyl-oxazol? wird analog Gleichung A 
auf S.520 durch Erhitzen von w-Brom-acetophenon C,H;-CO-CH,Br mit Formamid 
erhalten, schmilzt bei + 6° und siedet bei 220—222° (unkorr.); sein salzsaures Salz 
wird durch Wasser hydrolysiert. — 5-Phenyl-oxazol® (Schmelzp. 42°) entsteht analog 
Gleichung B auf S..521 aus w-Formamino-acetophenon. 


Die drei theoretisch méglichen Diphenyl-oxazole: 


CyH,-C-N_ H-C-N 
-* C-C,H II ot SCOT. AS 1L 
H-C.0— 6**5) ) C,H,-6-07 © C, 5? ) 


C,H; “4 C- Nw 


I 
C,H,:C-O~ 


CH 


sind sdimtlich dargestellt worden. — 2.4-Diphenyl-oxazol* (Formel I) schmilzt. bei 
102-5—103-5° und siedet unzersetzt bej 338—340°; man erhalt es aus w-Brom-aceto- 
phenon und Benzamid (analog Gleichung A auf S. 520). — Am genauesten unter- 
sucht ist das 2.5-Diphenyl-oxazol® (Formel II). Es wird analog Gleichung B auf 
_ §. 521 aus @-Benzamino-acetophenon durch Einwirkung von Phosphorpentachlorid 
oder kurzes Erwirmen mit konz. Schwefelsiure gewonnen, ferner aus Benzaldehyd- 
eyanhydria durch Kondensation mit Benzaldehyd in atherischer, mit Chlorwasserstoff 
gesattigter Lésung: 
: HC.N 
< oO Osis: (D) 


HOC-C,H. = H,O : 
+ HOC-C,H, Oe oy 


C,H, -CH(OH) 


Es schmilzt bei 74° und zeigt in alkoholischer oder benzolischer Lésung bei 
Magnesium-Licht violettblaue Fluorescenz. Durch mehrstindiges Erhitzen mit starker 
Saizsiure auf 150° wird es nicht verindert. Es verbindet sich mit Methyljodid zu 
einem -Jodmethylat und wird durch Chromsdure in Eisessig zum Phenylglyoxylyl- 
benzamid C,H,-CO-CO-NH-CO-C,H, oxydiert, von Natrium in siedendem Alkohol 
zum Pheny|-[benzylamino-methyl]-carbinol C,;H,-CH(OH)-CH,-NH-CH,-C,H, redu- 
ziert. — 4.5-Diphenyl-oxazol® entsteht durch Einwitkung von konz. Schwefelsiure 
auf ein Gemisch von Benzoin und Blausiure: 


C,H,-CO C,H,-CO HN C,H,-C-N 
: N:C-H = : “SCH = H,O =. SCH, (E 
C,H,-CH(OH) * (,H,-CH-0O—~ oA 6,8,<60" (©) 


schmilzt bei 44° und ist in den gebriuchlichen organischen Mitteln leicht léslich. 
Wenn man in der eben erwahnten, durch Gleichung E erlduterten Bildungs- 
reaktion die Blausiiure durch Benzonitril ersetzt, gelangt man zu 2.4.5-Triphenyl- 


1 Knorr, Marttass, B. 34, 3487 (1901). 

2 Biimem, B. 17, 2580 (1884). — M. Lewy, B. 20, 2578 (1887); 21, 930 (1888). 
— Hanrzscu, B. 21, 945 (1888). 

3 Bacustez, B. 47, 3165 (1914). : 

4 Brimiem, B. 17, 2580 (1884). — M. Lewy, B. 20, 2579 (1887); 21, 930 (1888). 
— Hanrzscn, B. 21, 945 (1888). 

> KE. Fiscuer, B. 29, 205 (1896). — Mixovict, B. 29, 2103 (1896). — Rosinson, 
Soc. 95, 2169 (1909). — Gasrizt, B. 43, 136 (1910). 

Uber 2.5-Diphenyl-oxazolin s. Worruem, B. 47, 1448 (1914). 

® Japp, Murray, Soc. 63, 470 (1898). 
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oxazol', das in alteren Untersuchungen unter den Produkten der Kinwirkung von 
Ammoniak auf Benzil beobachtet und vor der durch Japp erfolgten Aufklarung 
seiner Struktur ,,Benzilam“ (auch ,,Azobenzil“) genannt worden war. Es ent- 
steht ferner sehr glatt. analog Gleichung B auf S. 521 aus Benzoyl-desylamin C,H,- 
CO - CH(C,H,): NH-CO-C,H, beim Erwirmen (2 Minuten) mit konz. Schwefelsaure. 
Es schmilzt bei 115-5—116°, lést sich leicht in Benzol und zeigt darin schwach 
blaue Fluorescenz. Bei der Oxydation mit Chromsiure-Mischung liefert es fast quan- 
titativ Benzoesiure; auch beim Erhitzen mit konz. Salzsiiure auf 250° wird Benzoe- 
siure abgespalten. 

Aus Benzilsiure erhilt man durch Einwirkung von Benzonitril in konzentrierter 
Schwefelsiure: 


CO-OH CO-N: 
: N:C-C,H, = H,0 = o> SOE, F 
(C,H,),.C(OH) x! ees : é (C.H,),C-0-7 © Cs x 


das 2.5.5-Triphenyl-oxazolon, das aus hei8em Essigester in durchsichtigen Rhomben 
krystallisiert und bei 136° schmilzt®. Es wird beim Kochen mit Kalilauge zu der 
Saiure (C,H;),C(CO,H)-O-C(: NH)-C,H; aufgespalten und kann aus dieser Siure durch 
Wasserabspaltung wiedergewonnen werden. 


Als Beispiel fiir Verbindungen, in denen Oxaxol- mit Benxol-Kernen indirekt 
verkniipft® sind, sei das 2-Benzyl-5-phenyl-oxazol‘ aufgefiihrt, das aus w-Phenacetyl- 
amino-acetophenon durch konz. Schwefelsdiure entsteht: 

CH,—NH CH—N 


: —H,0 = 
C,H,-CO  CO-.CH,-0C,H, , C,H,-C-0- C-CH,-C,H, 


und bei 89° schmilzt; im Gegensatz zum 2.5-Diphenyl-oxazol (vgl. S. 525) zeigen 
seine Lésungen keine Fluorescenz. 

Durch ihre Farbigkeit interessant sind die von ERLENMEYER Jun.° bearbeiteten 
2-Phenyl-4-aryliden-oxazolone, welche bei der Kondensation von aromati- 
schen Aldehyden mit Hippursiure unter dem Einflusse von Essigsiureanhydrid ent- 
stehen, z. B.: 


CH, NH 
C,H, ‘CHO 
* 60.0H O-C,H, 
= 1,0 C,H,;:CH: cA ise C,H;-CH: Or aeaemrie. 
Co. OH Co. C,H; ‘ Co. OH C(OH)- C,H; 
-H.0 2 C,H, CH: C——N (2-Phenyl-4-benzal-oxazolon, inneres An- 


CO-0-C-C,Hs  hydrid der «-Benzoylamino-zimtsiure). 


Diese Verbindungen kénnen als ungesittigte Lactone aufgefa8t werden, welche im 
ungesattigten Lacton-Ring ein CH< durch Stickstoff ersetzt enthalten. Daher 


* Vgl.: Japp, B. 16, 2638 (1883). — Henius, A. 228, 341 (1885). — Leucrarr, 
J. pr. [2] 41, 332 (1890). — Japp, Murray, Soc. 63, 474 (1893). — Pinner, B. 35, 
4137 (1902). — Mc Kenzir, Barrow, Soc. 108, 1334 (1913). 

* Japp, Finpiay, Soc. 75, 1027 (1899). 

* Vgl. auch: Exrenpr, B. 24, 3222 (1891). — Fourps, Rosinson, Soe. 103, 
1768 (1913). 

* Rosinson, Soc. 95, 2170 (1909). 

> A. 275, 1 (1993); 337, 265 (1904). B. 33, 2036 (1900). S. auch Bary, 
W. H. Persin, Rosmeon, Soc. 105, 2394 ff. (1914). 
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werden sie auch mit dem Klassennamen ,,Azlactone“ belegt'. Sie sind meist 
gelb gefiirbt, besonders intensiv das aus Zimtaldehyd entstehende Azlacton: 
C,H,-CH: CH-CH:C——N 
CO-0-C-C,H, 3 
— das 2-Phenyl-4-cinnamyliden-oxazolon-(5) [2-Phenyl-4-cinnamyliden-5- 


0x0-0xazol-dihydrid-~(4.5)]; es krystallisiert in leuchtend gelben Nadelchen und 
schmilzt bei 152°. 


Ill, Mehrkernige kondensierte Oxazol-Systeme. 
Die Chemie des orthokondensierten Systems: 
pss (1) 
(8) Brees: (2 oder vw), Benzoxazol, 


(5) 
(4) (3) 
ist in ihrer Entwickelung eng mit unserer Kenntnis des ihm 4hnlichen 
Benzimidazol-Systems (vgl. S. 485 ff.) verkniipft. Kurz nachdem LapEenBuRG 
die Bildung der Benzimidazol-Kérper durch Acylierung von ortho-Di- 
aminen der Benzol-Reihe entdeckt hatte, fand er”, daB sich ortho-Amino- 
phenole gegen organische Sauren bzw. ihre Anhydride analog verhalten, 
also ebenfalls — im Gegensatz zu den stellungsisomeren meia- und para- 
Aminophenolen — ,,Anhydro-Verbindungen“ liefern. Die so entstehenden 
Anhydro-Verbindungen unterscheiden sich natiirlich von denjenigen aus 
ortho-Diaminen dadurch, daB sie in dem an den Benzolkern angeglie- 
derten Ringe an Stelle einer Imid-Gruppe ein Sauerstoffatom enthalten. 
Ihre Bildung wird fir den denkbar einfachsten Fall durch die Gleichung: 


Cc Bet Sc -H = 2H,0 + C,H Kon (A) 


wiedergegeben. Auf diese allgemein giiltige HEntstehungsweise stiitzte 
sich zunichst auch die Nomenklatur. Man bezeichnete also z. B. das 
Produkt der Reaktion A, fiir das man heute den Namen ,,Benzoxazol“ 
bevorzugt, als ,,Methenyl-aminophenol“. 

Im Vergleich mit den Benzimidazol-Kérpern sind die Benzoxazole 
schwachere Basen; die Salze, die sie mit konzentrierten Sduren bilden, 
werden durch Wasser zerlegt. — Ihr heterocyclisches System ist viel 
weniger bestiindig. Durch Erhitzen mit alkoholischem Kali auf ca. 120° 
erfolgt die Umkehrung der Reaktion A, also Spaltung in ein Amino- 
phenol und eine Carbonsiure, z. B.: 


O OH-- 80 
CHC DC: CH, + 2H,0 = CH + pac: Csi (B) 
a 2 
1 Nach einem anderen Vorschlag ,,Lactimone“; vgl.: Mour, Késter, B. 40, 


998 (1907). — Monr, J. pr. [2] 80, 532 (1909). 
2 B. 9, 1524 (1876). 
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in vielen Fallen bewirkt schon gelinde Kinwirkung von verdiinnten Sauren 
Ringéffnung zu o-Acylamino-phenolen, z. B.: 


OH 


19) 
CHC Pe -CH, + H,O = CH oy -CO-CH i 
3 


Benzoxazol! (Methenyl-o-aminophenol) wird leicht nach Reak- 
tion A géwonnen, wenn man o-Aminophenol mit Ameisensiure am Riick- 
fluBkiihler erhitzt und das Reaktionsprodukt, das dann o-Formylamino- 
phenol C,H,(OH)-NH-CHO enthalt, destilliert; auch entsteht es beim 
Destillieren von Formamid mit o-Aminophenol. Es krystallisiert in farb- 
losen wohlausgebildeten Prismen, schmilzt bei 30-5°, siedet bei 182-5°, 
ist mit Dampf duBerst leicht fliichtig und besitzt einen eigenartig pene- 
tranten Geruch. Bei 4- bis 5-stiindigem Erhitzen mit Wasser im Dampf- 
bad wird es fast quantitativ zu Formylamino-phenol aufgespalten; 
doppeltnormale Salzséure bewirkt diese Reaktion schon bei gewéhn- 
licher Temperatur innerhalb weniger Minuten. Mit Quecksilberchlorid 
vereinigt es sich zu einer in kaltem Wasser und Alkohol schwer lés- 
lichen, wohlkrystallisierbaren Verbindung. C,H,ON + HgCl, (vgl. S. 516 
das analoge Verhalten des isomeren Anthranils). Erhitzt man Benz- 
oxazol mit iiberschiissigem Methyljodid auf 100°, so erhalt man ein 
Jodmethylat C,H,ONJ, das gelblich glanzende Nadeln darstellt, bei 
182—183° unter Jodentwickelung schmilzt und beim Kochen mit 20-proz. 
Salzsiure unter Bildung von o-Methylamino-phenol O,H,(OH)-NH-CH, 
gespalten wird. 

2-Chlor-benzoxazol** (Schmelzp. + 7°, Sdp. 201—202°) und 2-Brom- 
benzoxazol® (Schmelzp. 27°) werden glatt aus Thiocarb-aminophenol (S. 531) durch 


Einwirkung von trockenem Chlor bzw. Brom in Chloroform und darauffolgende Ein- 
wirkung von Wasser erhalten: 


0 (0) 
CH DC: SH + 901, = OH >e-cl + HCl + SCh. (D) 


Sie vereinigen sich mit Siuren zu salzartigen Verbindungen; da das Produkt aus 
2-Chlor-benzoxazol und Bromwasserstoff identisch ist mit demjenigen aus 2-Brom- 
benzoxazo] und Chlorwasserstoff, muB man annehmen, da das Saiure-Molekiil nicht 
vom Stickstoff allein unter Ubergang in den fiinfwertigen Zustand gebunden wird, 
sondern sich vielmehr an die Doppelbindung zwischen Stickstoff und Kohlenstoff 
unter Bildung von ,,Carboniumsalzen“ anlagert: 


0) . o- Cl ) 
CHL DCel fe Li CH yg OX. PSP CoH >0-Br. (E) 


* LapensorG, B, 10, 1124 (1877). — v. Niemenrowsx1, B. 30, 3064 (1897). — 
Bampercer, B. 36, 2042 (1903); 42, 1713 (1909. — O.Fiscuer, J. pr. [2] 73, 
435 (1908). 

2 Semen, J. pr. [2] 42, 454 (1890). 

3 Mc Cox, Am. 21, 113, 123 (1899). 


cB a a eh WE og i a sc rane i in Dc ii eg Se De ee eae MOS EY ee 
clea Sih ie 5 aR each ae : etre i 


2-Methyl- und md 2-Phenyl- benxoxaxol. 529 


2-Methyl-benzoxazol' (Athenyl-o-aminophenol) ist flissig (D°=1-1865), in 
Wasser unlislich, in Alkohol leicht léslich und siedet bei 200—201°; im Geruch er- 
innert es an Remotes — 2-Phenyl-benzoxazol? (Benzenyl-o-aminophenol) kann 
aus o-Aminophenol durch Reaktion mit Benzoylchlorid, Benzamid, Benzonitril oder 
Benzimino-methylather erhalten werden. Auch entsteht es aus o-Nitrophenyl-benzoat 
durch Behandlung mit Zinn und Salzsiure infolge der Reaktionen: 


0-CO-C,H ; 0-CO-C,H, 
CH No, 6*45 Reduktion CH ve, 
Gx 
SSP CHC DCCs. (F) 


Es krystallisiert in Blattern, schmilzt bei 103° und siedet oberhalb 360°. Es wird 
von starken Sduren leicht aurgenommen, aus diesen Lésungen aber durch Wasser 
wieder gefallt. Beim Erhitzen mit konzentrierter Salzsiure auf 180° wird es in 
Benzoesiure und o-Aminophenol gespalten. 

Kine vielbearbeitete und durch interessante Bildungsweisen be- 
merkenswerte Verbindung ist das Benzoxazolon®, fiir welches die beiden 
desmotropen Formeln: 


OW 
1) CHK Pe -OH (2-Oxy-benzoxazol) 
und 
Il) C,H, eet (2-Oxo- veto s eee -dihydrid-[2.3]) 


zur Wahl stehen (vgl. dazu S. 530 —531). .Nach beiden Formeln erscheint 
es als ein Kohlensdure-Anhydroderivat des o-Aminophenols, und hierauf 
griindet sich die Bezeichnung ,,Carb-aminophenol“; anfanglich wurde 
es irrtiimlich mit der Strukturformel HO-C,H,-N:CO belegt und daher 
»Oxy-carbanil* genannt. Aus o-Aminophenol kann man die Ver- 


1 Lapensoure, B. 9, 1524 (1876). — v. Niementowsx!, B. 30, 3070 (1897). 

Uber Bildung von 2.4.6-Trimethyl-benzoxazol aus dem Oxim des 6-Oxy- 
2.4-dimethyl-acetophenons durch Becxmannsche Umlagerung s. v. Auwers, Borscue, 
B. 48, 1699, 1710 (1915). 

2 Lapensure, B. 9, 1526 (1876). — Hitener, A. 210, 384 (1881). — Bérrcuer, 
B. 16, 629 (1883). — Wueeter, Am. 17, 399 (1895). — Ransom, B. 31, 1063, 1065, 
1268 (1898). — Ernaorn, A. 311, 39 (1900). — O. Fiscuer, J. pr. [2] 78, 437 (1906). 
— Boerum, Bournot, B. 48, 1570, 1572 (1915). 

Uber Amino-Derivate s.: Letimann, Epes, B. 28, 1127 (1895). — Kym, 
B. 32, 1427 (1899). 


8 Groenvix, Bl. [2] 25, 179 (1876). — Benpix, B. 11, 2264 (1878). — Karx- 
Horr, B. 16, 1828 (1883). — G. Benver, B. 19, 2269, 2950 (1886). — Sanpmeyer, 
B. 19, 2655 (1886). — v. Caermicxy, b. 20, 177 (1887). — Lezimann, Bonnérrer, 


B. 20, 2126 (1887). — Jarre, Hisert, H. 12, 295 (1888). — R. Jacosy, J. pr. [2] 
37, 28 (1888). — Leucxart, J. pr. [2] 41, 327 (1890). — Kuetne, H. 22, 329 (1896). 
— Ransom, B. 31, 1055 (1898). Am. 23, 1 (1900). — Mc Coy, Am. 21, 121 (1899). 
— van Dam, R. 18, 410 (1899). — Hantiey, Dozsiz, Paruiatseas, Soc. 77, 839 
(1900). — Grise, Rosrowzew, B. 35, 2749, 2751 (1902). — Marours, C. r. 148, 
1164 (1906). — Youne, Dunstan, Soc. 93, 1054, 1056 (1908). — E. v. Meyer, J. pr. 
[2] 92, 256 (1915). 
Muyzr-Jaconson , org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufi.) 34 (Januar 1916) 


530 Benxoxaxolon. 


bindung auf verschiedenen Wegen gewinnen, sehr glatt durch Behandlung 
mit Phosgen in Pyridin-Lésung. Vom Salicylsiure-amid gelangt man zu 
ihr durch Kinwirkung von Natriumhypochlorit in alkalischer Lésung (ein 
besonders interessanter Fall der ,,Hormannschen Reaktion“, vgl. Bd. I, 
TAS. 61 BD: 


C,H,——CO ,  CsH,——C-ONa 
OH NH, ONa_ CI-N 
Ss ONa Cl . Cc & ONa mez, NaCl Oe ONa (G) 
C,.Hj—>=N C,H,—N 


Im Organismus des Hundes entsteht sie (gepaart mit Schwefelsiure bzw. 
Glykuronsaure) durch Umwandlung von Acetanilid (auch von Form- 
anilid), wohl infolge von Oxydation des Acyls und Hydroxylierung des 
Benzolkerns: 


OH o- 
C,H,-NH-CO-CH, — #,0 


me wa ae 
PASS weenton cae gees (H) 


ani 
daneben tritt p-Aminophenol auf, waihrend bei Kaninchen nur letzteres, 
nicht aber das Benzoxazolon ausgeschieden wird. Das Benzoxazolon 
krystallisiert aus heiBem Wasser in seideglanzenden weiBen Nadeln oder 
Platten, die 1 Mol. Krystallwasser enthalten, schmilzt wasserhaltig bei 
97—98°, wasserfrei bei 137—138° und ldést sich leicht in Alkohol; 
sehr leicht wird es von wiBrigen Alkalien zu Lésungen aufgenommen, 
aus denen es durch Saduren unverandert gefallt wird. Mit ammoniakali- 
scher Silberlésung gibt es ein Silbersalz (C,H,O,N)Ag als farblosen 
amorphen Niederschlag. Gegen kochende Alkalien ist es ziemlich be- 
standig, wird aber allmahlich davon unter Bildung von o-Aminophenol 
gespalten. 

Wenn man das Benzoxazolon als Kaliumsalz in Alkohol mit Athyljodid be- 
handelt, erhilt man seinen N-Athylather (Schmelzp. 29°, Sdp. 300°), -welcher bei 
100° im Rohr von konzentrierter Salzsiure nicht verindert, bei 160—170° aber in 
Kohlendioxyd und o-Athylamino-phenol gespalten wird: 


O2=2 OH 
H -, ec tla Hit ; 
Cy ro eee +H,0 = GH, eee CO, (a) 


Der O-Athylather (Athoxymethenyl- o-aminophenol) — ein eigentiimlich 
riechendes, bei 225—230° siedendes Oi — bildet sich beim Eintragen von salz- 
saurem o-Aminophenol in Carbimidsiure-diithylester (Bd. I, Ti. II, S. 1878): 


‘C,H, se | a pokes H, nO: OC,H, 


= OPC OCH, + NH,Cl+C,H,-OH  (K) 


und wird von konzentrierter Salzsiure schon in der Kiilte unter Entwickelung von 
Athylehlorid zum Benzoxazolon verseift. Eine vergleichende Untersuchung der 
Absorptionsspektren hat ergeben, da8 in alkoholischer Lésung das Benzoxazolon 
selbst mit seinem N-Athylather, nicht aber mit’ dem O-Athylither ein ibnliches 
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Spektrum zeigt. Hieraus darf man schiieBon: daB in seiner alkonolseven Lésung 
jedenfalls die Form II (S. 529) vorwiegt. 

Bz-Oxy-Derivate von Benzoxazol-Kérpern! sind durch Acylierung von ortho- 
amidierten mehrwertigen Phenolen erhalten worden, z. B.: 


OH HO.» H,C ) 
Va Se = ras Sai ee Se 
+) (>C-H = 2H,0 + HO Oey CH 


Sie zeigen bei gewisser Hydroxyl-Stelung in Liésungen Fluorescenz, wenn in 
u-Stellung ein Aryl steht (s. u. Formel III), nicht aber wenn an der gleichen Stelle 
sich Alkyl befindet (LV): 


CHI! CH, 
| | 
II) ont ie 1V) ee aaa 
HO—\ A__©- CoH ee Soar C;His 
O 
(fluoresciert) ae ees nicht) 
Die dem ‘Benzoxazolon entsprechende Schwefelverbindung — das 


Thioearb-aminophenol? (2-Mercapto-benzoxazol): 
CA: Ze SCS 1 Car Zea 
V) a S bzw. VD <a 


— entsteht sehr leicht und glatt durch Kochen von o-Aminophenol mit 
Schwefelkohlenstoff in Alkohol. Sie krystallisiert aus siedendem Wasser 
in Nadeln, schmilzt bei 193° und lést sich leicht in Ather, maBig in 
Alkohol, ziemlich schwer in siedendem Wasser, kaum in kaltem; von 
fixen Alkalien und Ammoniak wird sie leicht aufgenommen. Salzsdure 
spaltet bei 160—170° in Kohlendioxyd, Schwefelwasserstoff und o-Amino- 
phenol. Einwirkung von Chlor und von Brom s. 8S. 528 Gleichung D. 


In alkalischer Lésung verhilt sich die Verbindung entsprechend der Formel V. 
So gibt sie mit alkoholischer Jodlésung das bei 110° schmelzende Disulfid 


/O 2 
[cu >c-s—| , mit Athyljodid einen bei gewohnlicher Temperatur flissigen 
2 


Athylither, der sich als S-Athyl-Derivat dadurch erweist, daB er mit konzen- 
trierter Salzsiure bei 150—160° Athylmercaptan abspaltet. 


1 Vgl.: Henricu, M. 19, 483 (1898). — Henricu, Ruopius, B. 35, 1480, 1481 
(1902). — Henricu, B. Wacner, B. 35, 4199 (1902). — Henricu, Oprermann, B. 37, 
3108 (1904). — Henricu, Scuierpenzerc, J. pr. [2] 70, 328 (1904). — H. Kaurruann, 
vE Pay, B. 39, 326 (1906). 


eS 
Uber u-[Phenoxy-methyl]-benzoxazol CHK Oe: CH,-OC,H;  siehe 


G. Coun, J. pr. [2] 64, 293 (1901). 
2 Dinner, B. 9, 465 (1876). — Benpix, B. 11, 2264 (1878). — Katxuorr, B. 16, 
1825 (1883), — y. Cuermicer, B. 20, 178 (1887). J. pr. [2] 42, 442 (1890) — 
P. Semen, J. pr. [2] 42, 445 (1890). — Mc Coy, Am. 21, 113 (1899). 
Uber Homologe s. Jacosson, Scuence, B, 22, 3232 (1889). 
34* 
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Beim Erhitzen mit Anilin geht das Thiocarb-o-aminophenol unter Entwickelung 
von Schwefelwasserstoff in Carbanil-o-aminophenol' (2-Anilino-benzoxazol 
bzw. Benzoxazolon-anil): 

One O— 

VII) CH DC-NH- CoH, baw. — VIII) CoH gp ON CoHls 

iiber — eine schwach basische Verbindung vom Schmelzp. 173°. Die Formel VII 


ist vorzuziehen, da Monomethy]-anilin auf Thiocarb-o-aminophenol in ganz analoger 
Weise reagiert. 


Von hiher kondensierten Oxaxol-Kérpern® seien die beiden Naphthoxazole?: 


=SS (Methenyl- 
O [o-amino- 
TX) Reap 8-naphthol], 
. >. Schmelzp. 64°) 
und F 
view (Methenyl- 
N [B-amino- 
X) aa e«-naphthol], 


ee Pr Schmelzp. 79°) 


erwihnt; IX wird beim Kochen mit Wasser zu a-Formylamino-§-naphthol auf- 
gespalten, wahrend X gegen Wasser bestindiger ist, aber mit verdiinnter Salzsiure 
6-Amino-o-naphthol liefert. 

Die spirocyclische Kondensation von einem Oxaxol- mit einem Imidaxol-Kern: 


liegt den Kaffolid-Kérpern (S. 474—476) zugrunde. 
In einigen neuerdings durch Einwirkung von Aldehyden auf Diacetyl-monoxim 
erhaltenen Stoffen wird das System: 


O—-C 
HCC. G0 : 4.5-Endoxy-oxaxolin 


angenommen‘*. 


’ Katcxnorr, B. 16, 1826 (1883). — Youne, Dunstan, Soc. 93, 1052 (1908). 

? Uber Benzo-bis-oxazol-Kérper s.: Exnnonn, Cosuiner, H. Preirrer, B. 37, 
104, 122 (1904). — Kym, B. 44, 2921, 2927, 2929 (1911). 

* O. Fiscuzr, J. pr. [2] 73, 438 (1906). — Vgl. auch: Jacosson, B. 21, 414 
(1888). — Jacospson, Scnenxe, B. 22, 3241 (1889). — Bayer & Co., D.R.P. 165102 
(C. 1905, II, 1761). — E. v. Mever, J. pr. [2] 92, 258 (1915). 

Uber Anthrachinon-oxazol-Derivate s.: Uximann, Junonans, A. 399, 331, 
335, 337 (1913). — Hocusrer Farsw., D.R.P. 284181 (C. 1915, I, 1349); 286093, 
286094 (C. 1915, II, 567, 568). 

* Diets, Riney, B. 48, 897 (1915). 
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Neunzehntes Kapitel. 


Isothiazol- und Thiazol-Korper. 


(Benz-isothiazol und andere Isothiazol-Kérper. — Einkernige Thiazol-Kérper. — 
Phenylierte, benzylierte Thiazol-Kérper usw. — Benzo-thiazole, Dehydro-thio- 
toluidin usw. — Selenazol-Korper.) 


Erinnert man sich, da8 die meisten Bildungsweisen der Isoxazol- 
Korper auf Wirkungen des Hydroxylamins beruhen (vgl. 8.500), so wird 
man nicht dariiber erstaunen, daB man von Jsothiazol-Ké6rpern bisher 
nur geringe Kenntnis hat. Denn da die dem Hydroxylamin entsprechende 
Schwefelverbindung — NH,-SH: Thio-hydroxylamin — noch nicht be- 
kannt ist, bestand auch nicht die Méglichkeit, die. zum Isoxazol-Ring- 
schluB fihrenden Reaktionen des Hydroxylamins derart umzugestalten, 
daB sich das analoge, Schwefel an Stelle von Sauerstoff enthaltende 
Ringsystem zusammenfiigt. 

In der Tat ist der Isothiazol-Ring mit zweiwertigem Schwefel 
erst in wenigen Stoffen mit einiger Sicherheit! verwirklicht. Der ein- 
fachste ist das von GABRIEL und Posner 1895 entdeckte 8,y-Benz- 


isothiazol 2: 
oo~ CH iw 
iS bzw. ee) 
SON soiling 
N 


welches dem Anthranil (S. 513, 514 ff) gleicht und daher auch Thio- 
anthranil genannt werden kann. Es bildet sich aus dem o-Nitrobenzyl- 
mercaptan bei der Reduktion mit Zinnchloriir und Salzsaure: 


CH,-SH CBA 
OHNO, +H, = CHC >>S + 2H,0, 


ist ein scharf schmeckendes, hellgelbliches Ol (D!6 = 1-252), siedet unter - 
448mm Druck bei 242° (korr.) und riecht siiBlich chinolinahnlich (vgl. 
dazu S. 551). Es lést sich leicht in starken Sauren und wird daraus 
beim Verdiinnen mit Wasser teilweise wieder abgeschieden. Beim Er- 
hitzen mit Phenylhydrazin liefert es (unter Entwickelung von Schwefel- 
wasserstoff, Ammoniak und Benzol) das Phenylhydrazon des o-Amino- 
benzaldehyds C,H,(NH,)-CH:N-NH-C,H,, indem das Phenylhydrazin 
zngleich spaltend und reduzierend wirkt. 


1 Uber Auffassung von Chrysean (Bd.I, Tl. II, S. 1270) als Thioamid 
einer Amino-isothiazol-carbonsdure s. Hezsine, B. 36, 3553 (1908). 

2 GapriEL, Posner, B. 28, 1027 (1895). — Gasriet, Sreizner, B. 29, 162 (1896). 
— Gasriet, Levronp, B. 31, 2185 (1898). — Bampercer, B, 42, 1667, 1712 (1909). 


534 Weitere Isothiaxol-Korper. 


In hoher Kondensation findet man den Isothiazol-Ring bei einigen Verbin- 
dungen, die Garrermann! aus o-Rhodan-anthrachinonen gewonnen hat. So bildet 
sich aus 1-Rhodan-anthrachinon beim Erhitzen mit wi8rigem Ammoniak auf 130°: 


SCN AS 
On| or 
ger PO 
| <[% 9] °° | 4-NB,-= H,0 + HCN +] Lie eee 
Qe eg 
Go r0(6) 


fast quantitativ ein ,Anthrachino-isothiazol“. Es krystallisiert aus Eisessig in 
schwach gelb gefairbten Blattchen und schmilzt bei 221°. 

Falls den ,,Thiopyrinen“ die Betain-Formulierung zukommt (vgl. S. 399), 
ae sich in ibren Molekiilen der Sas a -Ring kondensiert mit dem Vierring 


CEN. 

Mit héherwertigem Schwefel finden wir das Isothiazol-System 
im o-Benzoesiure-sulfinid (Saccharin) (Formel a, s.u.), der Naphtho- 
sultam-disulfonsiiure (b), die bereits als Anhydro-Derivate von Sulfamid- 


as use: 
poe ne ee 
pales \wH, Batol wr Beg. 
Bes, 7 See ee 
SO,H 


siuren oder Amino-sulfonsduren an friiheren Stellen dieses Lehrbuchs 
behandelt wurden (vgl. Bd. I, Tl. I u. II), und manchen 4dhniichen Ver- 
bindungen. 


Thiazol-Korper sind dagegen in recht groBer Zahl bekannt. Um 
ihre Kenntnis hat sich besonders Hanrzscu verdient gemacht. In den 
Untersuchungen, die er mit seinen Schiilern 1887 und in den folgenden 
Jahren ausfiihrte?, wurden die in der Adlteren Literatur vorhandenen 
Beobachtungen iiber Thiazol-Derivate in ihrer Zusammengehirigkeit be- 
leuchtet und ferner neue Methoden ausgearbeitet, durch deren Varia- 
tion diese Verbindungsgruppe eine bedeutende Erweiterung erfuhr. 
Durch seine Untersuchungen wurden auch der Stammkérper — das 
Thiazol selbst — und dessen Homologe erst bekannt, und als besonders 
interessantes Ergebnis stellte sich eine auBerordentliche Ahnlichkeit 
zwischen Thiazol- und Pyridin-Kérpern heraus (vgl. S. 535—536). 


1 A, 393, 123, 192 (1912). — Vgl. auch Bayer & Co., D.R.P. 216306 (C. 1910, 
I, 69); 217688 (C. 1910, I, 590); 255590 (C. 1913, I, 480). 

Entsprechende Scent -Verbindungen (Isogelenazol- Zi onvate): Bayer & Co., 
D.R.P. 264139 (C. 1913, II, 1180). 

° Vgl.: Hanrzscu, J. H. Weser, B. 20, 3118 (1897). — Hanrzscu u. A., 
A. 249, 1—53 (1888); 250, 257ff. (1889); 259, 228ff. (1890); 261, 1ff. (1891); 
265, 108 (1891). 
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a 

Fiir die Bezifferung benutzte Hantzscu} das Schema I; zweck- 
maBiger ist II (vgl. dazu S. 35 Nr. 2): 


» (QHO—N ny “EC—N®) 
(HC CHW, ) HC CHE)’ 
Wee RS ea 
Ss tS) 

() 


Die Thiazol-dihydride nennt man Thiazoline, die Tetrahydride: 
Thiazolidine? (vgl. S. 33). Fir die einwertigen Radikale C,H,NS © 
empfiehlt sich die Bezeichnung® ,,Thiazolyl“ 


I. Einkernige Thiazol-Koérper. 


Die folgenden Methoden stehen fiir die Darstellung von Thia- 
zolen zur Verfigung: 

a) man kondensiert «-halogenierte Aldehyde oder Ketone mit Thio- 
amiden der Fettsiuren‘4, z. B.: 


CH, -Cl 


CH—-S | 
CH,-60 >>C-CH,, HCl; (A) 


HS 
¢ H — H oe 
+ yyAe-CHs = HO + CHC N 


b) man kondensiert w-halogenierte Aldehyde oder Ketone mit Thio- 
harnstoff zu u-Amino-thiazolen (vgl. S. 538), behandelt diese mit salpetriger 
Saure und zersetzt die Diazotierungs-Produkte (vgl. S.539) durch Kochen 
mit Alkohol5, z. B.: 


CH,-Cl | HS. cH— 
Gey AS, C-NH, 
CH:-CO- °° HN? CH oo = oe 
. @He= CH—S 
HNO, CoHs-OH OH Se A 
HINO, H : Here cb 
* CH, La hee CH, Ne es 


c) man behandelt w-Acylamino-aldehyde (baw. -acetale) oder -ketone 
mit Phosphorpentasulfid®, z. B.: 
CH(OC, Hs)2 P.Ss CH— S) 
CH “na SE 
(Formamino-acetal) 


> 
CH—_N7~ CH, (©) 


Die unter c aufgefiihrte Bildungsweise entepricht der Uberfiihrung von 1.4-Di- 
ketonen in Thiophene durch Schwefelphosphor (vgl. S. 111). 

Wie die Thiophene den Benzol-Kohlenwasserstoffen, so gleichen die 
Thiazole in ihren Eigenschaften’ auBerordentlich den Pyridin-Basen 


1 A. 249, 3 (1888). 2 Hanrzscu, A. 249, 6 (1888). 
3 Die kiirzere Bezeichnung ,,Thiazyl‘‘ — Hanrzscu, A. 249, 6 Anm. (1888) — 
la8t Zweifel, ob sie von Thiazol oder Thiazin abzuleiten ist. 
4 Hanrzscu, A. 250, 262 (1889). 5 Popp, A. 250, 273 (1889). 
® GasrieL, Bacustez, B. 47, 3169 (1914). 
7 Vgl.: Hanrzscu, A. 250, 258 (1889). — Hopacuer, A. 259, 251 (1890). 
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(vel. dazu S. 11, 111, 115, 121). Es sind farblose, bewegliche, sehr 
fliichtige Flissigkeiten, welche im Geruch und den Lislichkeitsverhalt- 
nissen von den entsprechenden Pyridin-Kérpern sich kaum unterscheiden 
lassen und im. Siedepunkt nur um wenige Grade von letzteren ab- 
weichen. 

Die Thiazole reagieren neutral und bilden mit Mineralsiuren Salze, 
welche sauer reagieren; auch hierin stimmen sie mit den Pyridinen 
tiberein. 

Bei der Besprechung der Pyridin-Kérper (Kap. 30) wird hervor- 
treten, daB der Pyridin-Kern im Gegensatz zum Benzol-Kern der 
Nitrierung schwer zuginglich ist. Auch dieses Verhalten findet man bei 
den Thiazolen wieder; denn.sie sind gegen konzentrierte Salpetersdure 
in der Hitze fast unempfindlich. Besonders im Hinblick auf die Empfind- 
lichkeit des Thiophen-Rings gegen Salpetersdure (vgl. S. 122) muB dies 
auffallig erscheinen. — Abweichend sowohl von den Alkyl-pyridinen wie 
von den Alkyl-thiophenen (vgl. 8.119) lieBen sich die Alkyl-thiazole nicht 
zu Thiazol-carbonséuren oxydieren; von Kaliumpermanganat werden | 
sie lebhaft angegriffen, aber unter Herausspaltung des Schwefels als 
Schwefelsiure. — Von Reduktionsmitteln werden die Thiazole teils gar 
nicht, teils unter Ringspaltung veraindert (vgl. S. 537, Gleichung D); 
Hydrierungen zu Thiazolinen oder Thiazolidinen wurden nicht beobachtet 
(vgl. S. 444, 447 das analoge Verhalten der Imidazole, S. 524, 525 der 
Oxazole). 

Weder mit Isatin, noch mit Phenanthrenchinon geben die Thiazole 
Farbenreaktionen: ein wesentlicher Unterschied gegeniiber den Thio- 
pbenen (vgl. S. 117, 119). 

Charakteristische Eigentiimlichkeiten des Thiophen-Rings verschwin- 
den also beim Ersatz eines Ring-Methenyls durch Stickstoff. 

Das Thiazol! selbst (s. Formel I u. II auf S. 535) siedet bei 
116-8° (korr.) — 2° héher als Pyridin — und zeigt D'' = 1-198. Es 
ist mit Wasser und den iiblichen organischen Lésungsmitteln mischbar; 
aus der waBrigen Losung wird es durch Eintragen von festem Kali ab- 
geschieden. Es brennt mit blaulicher, nicht ruBender Flamme. Sein 
Platindoppelchlorid (C,H,NS),H, PtCl, + 2H,O krystallisiert in orange- 
gelben Prismen, wird bei 110° wasserfrei und ist in kaltem Wasser 
leicht léslich; bei kurzem Erwarmen seiner Liésung scheidet sich die 
nur schwach gelbliche, selbst in hei®em Wasser unlésliche, mikro- 
krystallinische Verbindung (C,H,NS), PtCl, ab (vgl. S. 444 tber die Platin- 
salze des Glyoxalins). Zum Nachweis des Thiazols ist die in Wasser 
schwer ldsliche, undeutlich krystallinische Quecksilberchlorid-Ver- 
bindung (C,H,NS)HgCl, geeignet, die beim Zusammenbringen von waB- 


* Popp, A. 250, 274 (1889). — Warker, Ph. Ch. 4, 339, 342 (1889). — Scuarz- 
mann, A. 261, 13 (1891). — Wuusrirrer, Wirto, B. 42, 1909, 1918 (1909). — 
GasriEL, Bacustez, B. 47, 3170 (1914). 
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riger Thiazol-Lésung mit Sublimat-Lisung ais weiBer Niederschlag aus- 
fallt, bei ca. 200° erweicht und bei ca. 225° véllig unter Dunkelfarbung 
geschmolzen ist. 

2-Methyl-thiazol’ siedet unter 729mm Druck bei 128° (korr.) und ist mit 
kaltem Wasser in jedem Verhiltnis mischbar.. — 4-Methyl-thiazol? siedet bei 
131—132°. 

2.4-Dimethyl-thiazol*® ist von den Thiazolen am leichtesten zugiinglich (nach 
Gleichung A auf S. 535) und daher am eingehendsten untersucht. Es siedet unter 
719 mm Druck bei 144—145-5° (korr.), zeigt D'* = 1-060 und mischt sich mit eis- 
kaltem Wasser in jedem Verhidltnis, wird aber schon bei gelindestem Erwirmen 
reichlich wieder abgeschieden. Mit Methyljodid verbindet es sich zu einem sehr 
krystallisationsfihigen, in Wasser leicht léslichen Jodmethylat C,H,,NSI, das 
beim Erhitzen mit konzentrierter Kalilauge langsam unter Entwickelung des Geruchs , 
nach Methylamin zersetzt wird. Zinn in Salzséure, Zinkstaub in Eisessig zeigen 
keine Einwirkung auf 2.4-Dimethyl-thiazol; von Natrium in Alkohol aber wird es 
unter Bildung von Athyl-isopropyl-amin reduziert: 


CH—S CH, 


SC: 8H = : 
GH <6 ye Ot CH,-CH—NH—CH,-CH, * 


— -2.5-Dimethyl-thiazol‘ ‘siedet unter 758 mm Druck bei 153° (korr.). 
Trimethyl-thiazol® siedet unter 718 mm Druck bei 167° (korr.). 
2-Chlor-thiazol® wird aus diazotiertem 2-Amino-thiazol (S. 539) durch kurzes 

Kochen mit konzentrierter Salzsiure erhalten. Es ist ein farbloses Ol (Siedep. 144° 

bis 144-5°), das in Wasser untersinkt und sich wenig darin lést; in verdiinnten 

Sauren ist es nicht leichter léslich als in Wasser. Schon durch lingeres Kochen 

mit Wasser wird es langsam unter Abspaltung von Salzsdure zersetzt; von Zink- 

staub in Eisessig wird es zu Thiazol reduziert. 


HS. (D) 


Zur Gewinnung von Thiazolinen’ wurden die folgenden, von 
GABRIEL ausgearbeiteten Reaktionen benutzt: 
a) Kinwirkung von Alkylen-dibromiden auf Thioamide, z. B.: 


CH,-Br HS CHES 
: C-CH, = 2HB E C-CH; ; E 
OH, -Br” Hn7e Cis ee CH,-N> ? ie 
b) Einwirkung von f-Bromalkylamin-Salzen auf Thioamide, z. B.: 
CH,-CH-Br HS CH,-CH—S 
C-CH, = 2HBr + NH, + oe) SOV OHS = (BR) 
CH,-NH,, HBr ~ “hee 3 : oH,.x> : 


ce) Erhitzen von diacyliertem §,6’-Diamino-didthyldisulfid (Bd. I, Tl. II, 8. 280) 
mit Phosphorpentachlorid, z. B.: 
ae me Fe Scca,, (G) 
CH,-NH-CO-CH,}. CH,-N ; 
1 Hantzscu, A. 250, 270 (1889). 
2 Arapipes, A. 249, 23 (1888). — Porr, A. 250, 277 (1889). 
* Hantzscu, A. 250, 265 (1889). — Scuatzmann, A. 261, 6 (1391). — Srevps, 
A. 261, 41 (1891). — Scaurran, B. 27, 1009 (1894). 
4 Hupacner, A. 259, 240 (1890). — Ganrizr, B. 43, 1287 (1910). 
5 Rousierr, A. 259, 253 (1890). 6 Scuatzmany, A. 26], 10 (1891). 
7 Vgil. Gasriet, v. Hirsce, B. 29, 2609 (1896). 
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Das Thiazolin! selbst [Thiazol-dihydrid-(4.5)] wurde nach 
Reaktion b aus #-Bromathylamin und Thioformamid bereitet. Ks ist 
ein farbloses Ol, dessen Geruch an Pyridin und Thiophen erinnert, 
siedet bei 138—139° (korr:) und reagiert auf Curcuma alkalisch. 

2-Methyl-thiazolin? siedet unter 769 mm Druck bei 144-5—145° und ist mit 
Wasser mischbar. Beim Kochen mit Salzsiure wird es allméhlich in 8-Amino-dthyl- 
mercaptan und Essigséure gespalten: 


CH, +8... CH, SH , HOY 
-CH,; (ff 
Orne Che # 2,04 HO oo pol ts oo ee 


von Bromwasser wird es in saurer Lésung unter Ringéffnung zu Taurin (Bd. I, 
Tl. II, S. 281) oxydiert: 


CH, -S CH,-SO,H | HOW 
I 
cH, yor CHy +2H,0 +30 = 5) ug + ge CsCl. (1) 


p-Amino-Derivate der Thiazole entstehen glatt durch Konden- 
sation von Thioharnstoff, welcher hierbei nach der Pseudo-thioharnstoff- 
Forme! (vgl. Bd. J, Tl. II, S. 1441) reagiert, mit «-halogenierten Ketonen 
bzw. Aldehyden*. Statt der «-halogenierten Aldehyde kann man Ver- 
bindungen anwenden, die ihnen nahestehen und durch Abspaltungs- 
vorgange in sie tibergehen; so erhalt man das einfachste Amino-thiazol 
unter Anwendung von 1.2-Dichlor-ither in Gegenwart von Wasser (vgl. 
Bd. I, Tl. II, S. 207, 866): 
ae CH,-Cl H CH-S 


C 136 = ve ar =if 
Guo \*"* Guoi-o-0,8,) *HN7 Oo TaD Gre oe NHy HCl. (K) 


Fir die p-Amino-thiazole kommt auch die Auffassung als u-Imino- 
thiazoline (Imide von w-Oxo-thiazolinen) in Betracht, z. B.: 


CH-S CH - Ss 
Se SC. NH 
CH,-C-N-7 NH, und Ib) CH,. a iru NH. 


Ta) 
Entsprechend der desmotropen Formel Ib imino: thiavelinReeaen re- 
agieren sie bei der Alkylierung; denn das durch Kinwirkung von Methyl- 
jodid auf 4-Methyl-2-amino-thiazol entstehende Dimethyl-Derivat ist 
identisch mit dem: Produkt, welches aus symm. Dimethyl-thiocarbamid 
(Bd. I, Tl. II, 8. 1444) durch Kondensation mit Chloraceton entsteht: 


CHCl BS ‘S 
| + C:N-CH, = H,O'+ C: N-CH HC: 
CH,-CO NHZCB.”) 7) ace ‘i NZen, =? o 


1 Wi.istaTTER, WirtH, B, 42, 1909, 1919 (1909). 

* Gaprie., B, 24, 1117 (1891). — Prnxus, B. 26, 1083 (1893). — Gasriet, 
v. Hirscu, B. 29, 2610 (1896). 

3 Traumann, A. 249, 31 (1888). 
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2-Amino-thiazol! (u-Thiazolyl-amin bzw. u-Imino- thiazolin), 
das nach Gleichung K gewonnen wird, krystallisiert aus Alkohol in gelb- 
lichen Tafeln, schmilzt bei 90°, reagiert deutlich alkalisch und lést sich 
schwer in kaltem und in heiBem Wasser, auch in Alkohol und Ather. Es 
bildet mit 1 Aquivalent Saure Salze, die neutral reagieren; das Hydro- 
chlorid C,H,N,S, HCl + H,O stellt weiBe Nadeln dar und ist ih Wasser 
leicht Wslich.. 

Von den beiden stellungsisomeren N-Monomethyl-Derivaten: 
CH- Ne CH:S— f CH- Ne 
II) | J© NH: CHs bzw. || DEEN: CH, und III) | ZeiNH 

CH-N ; CH-NH CH-N—CH, 
entsteht IJ durch Einwirkung von Monomethyl-thiocarbamid auf Dichlor-dther, 
III durch Erhitzen des Amino-thiazols mit Methyljodid und etwas Methylalkohol 
auf 130°. Beide Verbindungen werden in schwach salzsaurer Liésung durch Natrium- 
nitrit in Nitrosamine tibergefiihrt. Dasjenige des Methyl-Derivats II zeigt ein sehr 
eigentiimliches Verhalten gegen kalte 10-prozentige Salzsiiure; es geht unter Ab- 
spaltung von Wasser: 

CH: S—_ CH-S 


C:N-CH, — H,O = >C NL 


CH-N CH. H (M) 
HNC NC > 


in eine bicyclische Base (,,Thiazoltriazol, Kap. 22) iiber. 

2-Amino-4-methyl-thiazol? (,,.Rhodanpropimin“) — Formel Ia bzw. Ib 
(S. 5388) — entsteht aus Chloraceton nicht nur durch Kondensation mit Thiocarb- 
amid (vgl. Formelreihe B auf S. 535), sondern auch mit Ammoniumrhodanid in 
ammoniakalischer Lésung, ist farblos, schmilzt bei 42°, siedet bei ca.35 mm Druck 
unzersetzt bei 136°, bei gewdhnlichem Druck unter geringer Zersetzung bei 231° 
bis 232° und ist sehr leicht léslich in Wasser, Alkohol und Ather. 


Durch salpetrige Saure werden die s-Amino-thiazole in sehr un- 
bestandige Produkte itbergefiihrt, die als Diazo- sae O ny drones 
oder als u-Nitrosoimino-thiazoline: 


IVa) Set NONAN-OH oder _‘IVb) ou a5 
aufgefaBt werden kénnen. Sie kuppeln mit Phenolen zu Azo-Farbstoffen, 
werden aber von verdiinnten Saéuren nur unter Zersetzung und Bildung 
harzartiger Produkte gelést, wihrend konzentrierte Chlor- oder Brom- 
wasserstoffsiure unter Entwickelung von Stickstoff 2-Halogen-thiazole 
liefert (vgl. S. 537 2-Chlor-thiazol) und siedender Alkohol ebenfalls den 
Stickstoff der Diazogruppe abspaltet und deren Austausch gegen Wasser- 
stoff bewirkt® (vgl. S. 535 sub B). 


C:N-NO 


1 Traumann, A. 249, 35 (1888). — Nar, A. 265, 111 (1891). — Hanrzson, 
Scuwas, B. 34, 824, 834 (1901), — Hantzscn, Wirtz, B. 34, 842, 845 (1901). 
2 Tscuerniac, Norton, B. 16, 345 (1883). — Hanrzscu, J. H. Weser, B. 20, 


3121 (1887). — Traumann, A. 249, 87 (1888). — Hantzscu, B. 25, 3283 (1892). — 
Youne, Crooxes, Soc. 89, 59 (1906). 

3 Vgl.. Travmann, A. 249, 39 (1888). — Popp, A. 250, 273 (1889). — Wou- 
mann, A. 259, 277 (1890). — Scuarzmann, A. 261, 8 (1891). — Nir, A. 265, 
109 (1891). — Moraan, Morrow, Soc. 107, 1291 (1915). 
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u-Amino-thiazoline bzw. u- -Imino-thiazolidine sind die so- 
genannten Alkylen-pseudothioharnstoffe’, deren einfachster Ver- 
treter der Athylen-pseudothioharnstoff: 


CH, S CH, -S— 
A NH 
Va). Gi. oe ‘NH, bzw. Vb) CH, NH et. 
ist. Er wird als bromwasserstoffsaures Salz durch Kindampfen der waB- 
rigen Lésung von bromwasserstofisaurem $-Brom-athylamin mit Kalium- 
rhodanid gewonnen: 
CH, - Br CH,-S— 


+ HSCN = 


SC: NH.HB N 
CH,-NH, CH,-NH~ ‘4 oe 


krystallisiert aus Benzol in farblosen Nadeln, schmilzt bei 84—85° 
und lést sich sehr leicht in Wasser; die waBrige Lésung reagiert so 
stark alkalisch, daB sie sich titrieren la8t. Durch Oxydation mit Brom- 
wasser entsteht Tauro-carbamidsaure: 


ClyS\ xy CH, S0,H 6s 
CH, HO: CH,-NH-CO-NH 


Verteilt man den Athylen-pseudothioharnstoff in heiBem Benzol und 
leitet salpetrige Séure ein, so erfolgt neben der Bildung eines Nitro- 
Derivats Umwandlung in 2-Phenyl-thiazolin (S. 548): 


CH, -S_ TH, -Ns02 + Cole CH, +S 
CH,- nA »-NH —- —— > CH,- x70 Cols (P) 


Propylen-pseudothioharnstof (2-Amino-5-methyl-thiazolin bzw. 2- 
Imino-5-methyl-thiazolidin) entsteht analog aus 6-Brom-propylamin, ferner 
durch Umlagerung des Allyl-thioharnstoffs beim Erhitzen mit Bromwasserstoff, wie 
schon Bd. I, Tl. II, 8. 1445 durch eine Gleichung erlaiutert wurde. Ebenda wurde 
auch bereits mitgeteilt, daB sein Exo-Monobromderivat als bromwasserstoffsaures 
Salz in dem ,,Thiosinammin-dibromid“ vorliegt. 


Vielfach bearbeitet sind Oxy- bzw. Oxo-Derivate der Thiazol- 
Reihe und ihnen entsprechende Mercapto- bzw. Thion-Derivate. 
Schon in Bd. I, Tl. 11, 8S. 1313 wurde mitgeteilt, daB sich 2-Oxy-4-methyl- 
thiazol? (Formel VIa, 8.541) sehr leicht durch Umlagerung von Rhodan- 


1 Vgl.: Wi, B. 15, 343 (1882). — Gaperer, B. 22, 1140, 2984 (1889). — 
B. Pracer, B, 22, 2991 (1889). — Avenarius, B. 24, 262 (1891). — Pu. Hirscn, B. 23, 
965 (1890). — Gapamer, Ar. 234, 1 (1896). — Gasrizt, Levpoxp, B. 31, 2832 (1898). 
— Korsuorn, B. 37, 2481 (1904). — Uran, Ar. 242, 63 (1904), — Youna, Crooxgs, 
Soc. 89, 59 (1906). — Gasgiet, Cormann, B. 39, 2889 (1906). — Rarro, Rossi, G. 45, 
I, 30, 83 (1915). 

Uber Hydrazino-, Hydrazo- und Azo-thiazoline s. Buscu, Lorz, J. pr. 
[2] 90, 258, 266, 270ff. (1914). 

* Hanrzscu, J. H. Weper, B. 20, 3127 (1887). — Arapipes, A. 249, 23 (1888). — 
Woumayy, A. 259, 297 (1890). — Tscuerntac, B. 25, 2608, 3648 (1892). 

Uber 2-Mercapto-4-methyl-thiazol s. Mioxat1, G. 23, I, 578 (1893). 
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aceton mittelst alkalischer Agenzien bildet. Diese Verbindung, fiir die 

auch die Formel VIb eines 2-Oxo-4-methyl-thiazolins in Betracht 

kommt, stellt hell rahmfarbene Nadeln dar, schmilzt bei 105—-106° 
CH. Ss. CH-S 

5 SS 

fe) Fea GN era ae) CH,-C-NH~ 


und wird bei 17° von ca. 40 Tln. Wasser zu einer neutralen Lisung auf- 
genommen; sie ist geruchlos und mit Wasser kaum fliichtig. Fir die 
Formel VIb spricht die Leichtigkeit, mit welcher der Sauerstoff gegen 
stickstoffhaltige Gruppen ausgetauscht wird; so entsteht beim Ver- 
mischen mit Anilin unter freiwilliger Erwarmung das entsprechende 
Anilid (2-Anilino-4-methyl-thiazol bzw. 2-Phenylimino-4-methyl-thiazolin): 


CH-S_ 
-NH-C.H bzw. bUy: 
CH, aN "CoH CH, G.NHOCN Cs 


2-Mercapto-thiazolin! kann sowohl aus Athylen-imin, wie aus 6-Brom-athyl- 
amin und aus §-Oxy-aithylamin durch Einwirkung von Schwefelkohlenstoff erhalten 
werden (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 252, S. 260 vorletzte Gleichung, S. 271 zweite Gleichung). 
Es krystallisiert aus Holzgeist in farblosen Nadeln, schmilzt bei 106—107° und wird 
nicht von Sdiuren, dagegen von fixen Alkalien mit Leichtigkeit gelést. Durch Brom- 
wasser wird es zu Taurin, Kohlendioxyd und Schwefelsiure oxydiert: 
CH, -S : CH,-SO,H 
COOOL ie : co, + H,SO 
cH,-N> Ones EAS 2 
wihrend der aus seinem Kaliumsalz mit Methyljodid entstehende S-Methylather 
(Ol vom Siedep. 216—217°, ldéslich in Saéuren, unldslich in Alkalien) hierbei neben 
Taurin und Kohlendioxyd die Methan-sulfonsiure ergibt: 
CH, S CH,-SO,H 
C-S CH. Se + CO, + HO,S-CH,. R 
; CH, ee. CH,-NH, : < $ ®) 
Uber Spaltung zu f-Amino-athylmercaptan s. Bd. I, TI. IJ, S. 280. 
Der am langsten bekannte Thiazol-Koérper ist das 2.4-Dioxy- 
thiazol bzw. 2.4-Dioxo-thiazolidin?: 
CH-S - CH,:S 
Vila). = 0-0: oder. _‘VIIb) 5" ” 
2) HO C—N# ’ CO-NH 


Heintz entdeckte diesen Stoff 1865 und hielt ihn fir Rhodan-essigsaure. 
VoLHARD nannte ihn 1874 Senfél-essigsiiure*’, weil er ihn als Isothio- 


CO 


co. 


1 GasrieL, B. 22, 1153 (1889). — Gasrier, Sterzner, B. 28, 2931 (1895). — 
GasrieL, Levpotp, B. 31, 2837 (1898). — Maaquenne, Roux, C. r. 134, 1589 (1902), — 
Knorr, Résster, B. 36, 1281 (1903). — Roux, A. ch. [8] 1, 119 (1904). 

Homologe: Px. Hirscx, B. 23, 967 (1890). — Gasriez, Levrorp, B. 31, 2838 
(1898). — E. Strauss, B. 33, 2830 (1900). 

2 Denkbar sind natiirlich auch die Formeln von Oxy-oxo-thiazolinen. 

8 Heintz, A. 136, 232 (1865). — Vo.narp, J. pr. [2] 9, 6 (1874). — Crazsson, 
B. 10, 1846, 1852 (1877). — Liepermann, Lanae, B. 12, 1594 (1879). — Arapipes, 
A. 249, 27 (1888). — Awnpreascn, M. 10, 73 (1889). — Ostwatp, Ph. Ch. 3, 181 
(1889). — Whueeter, Barnes, Am. 24, 65, 73, 76 (1900). — Hanrzscu, VécELEN, 
B. 35, 1007 (1902). — Kanott, Am. Soc. 28, 1402 (1907). 
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cyan-essigsiure SC:N-CH,-CO,H auffaBte. Dieser Name erhielt sich im 
Gebrauch, auch nachdem 1879 Lizpermann und Lance die Deutung 
gemiB der. Formel VIIb zur Geltung gebracht hatten. Die Senfol- 
essigsiure bildet sich aus dem Pseudo-thiohydantoin (s. u.) durch 
Erwirmen mit verdiinnten Sauren (Gleichung W auf S. 543); am_ be- 
quemsten gewinnt man sie aus Rhodanessigsdure-isoamylester (vgl. Bd. I, 
Tl. II, S. 1313) durch Kochen mit rauchender Salzsaure, wobei als 
Zwischenprodukt ,,Carbamin-thioglykolsiure* auftritt (CLaEsson): 


CH,+S*CN yg.” CHy-8*CONH, “Yorsciting  CHa*S-CO-NH, 
CO-00,H,, * I GOVOCHS ~* 60:08 
(Carbamin-thioglykolsaure) 
CH, -S- 
= eats Ur S 
~  6o.nn7° - 


Sie krystallisiert aus Wasser in farblosen Tafeln, schmilzt bei 125—126° 
und ist in kaltem Wasser schwer, in heiBem leicht léslich; in kleinen 
Mengen vorsichtig erhitzt, sublimiert sie fast ohne Zersetzung. Ihre 
Alkalisalze sind in Wasser sehr leicht léslich und reagieren stark 
alkalisch: 

Bei der Methylierung des Natriumsalzes mit Methyljodid bildet sich ein 
N-Methyl-Derivat, wie sich daraus ergibt, da8 das Methylierungsprodukt beim 
Kochen mit Natron in Thioglykolsiiure und Methylamin gespalten wird. 

Das entsprechende N-Phenyl-Derivat? (,,Phenylsenfél-glykolid“) ist 
auf verschiedenen Wegen gewonnen worden, z. B. in folgender Weise aus Chlor- 
essigsiure und symm. Diphenyl-thioharnstoff: 

CH,-Cl HS CH,-S Kochen CH,-S 
| +  >0:N-C,H; —> | CN. Cats ee ad S005 te 
CO-OH HN-C,H; CO-N-C,H, CO-N-O,H, 


Von der Formel VIIb der Senfél-essigsiure kann man durch Aus- 
tausch eines Sauerstoffatoms gegen Imid zwei stellungsisomere Mono- 
imide ableiten: 


CH, - S- 
VII) BA NEN und « ' EX) 


CH,- S ae 
C(: NH)- NH~ nek: 


die gleich zusammengesetzt sind mit den zur Imidazol-Reihe gehérigen 
»wahren Thio-hydantoinen“ (vgl. S. 466—467). Man nennt das 2-Mon- 
imid (VIII) ,,Pseudo-thiohydantoin“, das 4-Monimid (IX) ,,Iso- 
thiohydantoin“. 

Das 1873 von Many und zugleich von VotHarp entdeckte Pseudo- 
thiohydantoin? (Formel VIII) — auch Thiourantoin (Sulfhydan- 


* Lanes, B. 12, 598 (1879). — Lizpermann, A. 207, 130, 137 (1881). — P. J. 
Meyer, B. 14, 1662 (1881). — Evers, B. 21, 975 (1888). — Rizzo-Nicco1d, G. 28, I, 
366 (1898). — Runemann, Soc, 95, 118 (1909). — Hoxmsere, J. pr. [2] 84, 672 (1911). 

* Votuarp, A. 166, 383 (1873). J. pr. [2] 9, 7 (1874). — Mary, A. 168, 133 
(1873). B. 12, 967 (1879). — Murper, B. 8, 1263 (1875). — Anpreascu, B. 12, 1385 
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toin, Glykolyl-sulfoharnstoff) genannt — ist eine sehr leicht zu- 


gangliche Verbindung. Man erhalt ihr Hydrochlorid durch Zusammen- 
schmelzen von Thio-harnstoff mit Chlor-essigsiure: 


CHCl HS. vg _ CHa'S 


:NH, HCl + H.O. 
CO-0H * H,N~ Oxi LO ae 


Kigentiimlicherweise entsteht sie auch aus dem Thio-harnstoff bei der Ein- 

wirkung von Dichlor-essigsiure. Dies beruht auf einer reduzierenden Wirkung 
des Thio-harnstoffs, wie sie mehrfach bei ihnlichen Reaktionen (vgl. S. 547 Bildung 
der ,,Sulfuvinursiure’) beobachtet. wird. 

Die Entdecker hatten dem Produkt der Reaktion U die Struktur 
eines wahren Thiohydantoins beigelegt. LizrpermMann und Lancs leiteten 
dann 1879 aus seinem Verhalten die heute geltende Formel ab, nach 
welcher das Schwefelatom ein Ringglied bildet. Fir diese Konstitution 
besonders beweisend ist die von ANDREASCH angefihrte Synthese durch 
Erwarmen von Thioglykolsiure mit Cyanamid: 


CH,-SH CHS == CH, -S— 


C:N = Sc:NH = C:NH + H, 
CO-OH ~ H,N~ CO- OH ee Co. ‘NEO’ ETO, 


Pseudothiohydantoin krystallisiert aus heiBem Wasser in farblosen langen 
Prismen und ist in kaltem Wasser wenig, in Alkohol fast gar nicht 
léslich. Es besitzt keinen eigentlichen Schmelzpunkt; beim langsamen 
Erhitzen auf 200° tritt unter Braunfarbung Zersetzung ein. Durch Er- 
wiarmen mit verdiinnten Séuren geht er sehr leicht unter Abspaltung 
von Ammoniak in Senfélessigsiure (S. 541—542) iiber: 


CH,-S-—_ 
co- NH 


CH, ¢ ee 


= bo NHO'O + NE (W) 


durch Kochen mit Barytwasser wird es in Thioglykolsiure und Cyan- 
amid, das sich zu Dicyandiamid polymerisiert, zerlegt (Umkehrung der 
Bildung V, s. 0). Mit Brom in Hisessig liefert es ein Dibrom-Additions- 
produkt, mit salpetriger Saure ein Isonitroso-Derivat (S. 546). 


(1879); 13, 1421, 1423 (1880). M. 8, 407 (1887); 18, 89 (1897). — Lrzpermann, Lance, 
B. 12, 1593 (1879). — Kramers, B. 13, 788 (1880). — Liesermann, A. 207, 121 
(1881). — Drxon, Soc. 63, 816 (1893). — Mrorati, G. 23, I, 94 (1893). — Conran, 
L. Scumipt, A. 285, 205 (1895). — Rizzo-Nicco1d, G. 28, II, 68 (1898), — Frexicus, 
Ar. 237, 314 (1899). — Frericus, Becxurts, Ar. 238, 318 (1900). 

Uber C-Homologe:vgl. z. B. Dixon, Tayzor, ee 93, 20 (1908). 


Uber N-Phenylamino-pseudo-thiohydantoin | ‘ >C:NH und 
CO- N—NH.-C,H, 


CH,. 
»Bis-pseudo-thiohydantoin“ be as nuts s.: Wrericus, P. Férster, A.371, 
C 


237, 241, 245, 256 (1910). — Frericus, Hirer, A. 398, 256 (1918). 
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In groBer Zah]l sind N-Alkyl- und W-Aryl-Derivate des Pseudothio- 
bydantoins hergestellt worden. Aus dem reichlichen Versuchsmaterial’ seien die 
folgenden interessanten Befunde hervorgehoben, welche von Wuee.er und JoHNson 
beziiglich der Monophenyl-pseudo-thiohydanioine gewonnen wurden. Wenn 
man Chloracet-anilid mit Kaliumrhodanid etwa eine halbe Stunde in starkem Alkoho' 
erwarmt, erhalt man das bei 91° schmelzende Rhodan-acetanilid (Formel X), das 
sich beim viertelstiindigen Erhitzen auf dem Wasserbade in das ,,labile Phenyl- 
pseudo-thiohydantoin“ umlagert (Xla oder XIb). Dieses labile, bei 148° 
schmelzende Produkt isomerisiert sich bei weiterem Erhitzen oder bei kurzem 
Kochen mit verdiinntem Alkohol (unter partieller Zersetzung) zu dem bei 178° 
schmelzenden ,,stabilen Phenyl-pseudo-thiohydantoin“ (XII), welches das 
Phenyl an das exocyclische Stickstoffatom gebunden enthilt: 


CH,-S-CN va “Bx CHS. 
xX) | = Bed, ye :NH oder XIb) é | ANG , 
CO-NH-C,H. O-N HO. ; ; 
Ce : ee; 
CH,- S- 
XID SO: N- 
) CO-NH7 © N-C,H; 


und auch in mehreren anderen Reaktionen erhalten wurde. 

N,N’-Diphenyl-pseudo-thiohydantoin (XIII) wird leicht aus Chloressig- 
siure und symm. Diphenyl-thioharnstoff gewonnen (vgl. Formelreihe T auf S. 542). 
Von eimer desmotropen Form des Pseudothiohydantoins leitet sich das N,N-Di- 
phenyl-pseudo-thiohydantoin der Formel XIV ab, das aus unsymmetrischem 
Dipbenyl-thioharnstoff (C,H,),N-C(SH): NH durch Zusammenschmelzen mit Chlor- 
acetylchlorid entsteht. 


re bent 
xm) | Ye: N-C,H,, XIV) C-N(C,H,), « 
bo-nZea, hy yee ee 


Daz Iso-thiohydantoin (Formel IX auf 8.542) bildet sich aus Rhodan-acet- 
amid (aus Kaliumrhodanid und Chlor-acetamid erhalten) durch Umlagerung mit 
Schwefelsaure: 


CHLS-CIN, pgs | x CHS CH) =8. 
CO-NH, * ¢Co-no, C2 wv Gog 00 
NH, ie NH, 
CH, - 
—H,0 - 2 
BO 6 Se CO. (X) 
NH 


Ex schmilzt bei 71° und ist sowohl in Wasser wie in Alkohol leicht léslich. Uber 
sein Verbalten ist nur festgestellt, daB es durch fortgesetzte Einwirkung von Sauren 
gleich dem Psenudothiohydantoin in Senfdlessigsiure iibergeht?. 


Wenn man das Pseudothiohydantoin mit Schwefelicoblonstost in . 


* Vel. z. B.: P. J. Meyer, B. 10, 1965 (1877); 14, 1661 (1881). — Laneg, B. 
12, 595 (1879). — Anpreascu, M. 2, 775 (1881). — Lizpermann, A. 207, 121 (1881). 
— Drzox, Soe. 71, 617 (1897). — Wueeter, Jounson, Am. 28, 121 (1902). — Waueeter, 
Jamison, Am. Soc. 25, 367 (1903). — Drxon, Tayzor, Soe. 101, 558 (1912). — 
Becrvets, Frrsicus, Ar. 253, 233 (1915). 

* Miotati, G. 23, I, 90 (1893). 
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alkoholischer Loésung einige Stunden auf 160° erhitzt, erhalt man in- 
folge der Reaktion: 

CH, S-_ 
CO-NH~ 


CH-S—~_ 


CH, + S- 
C:NH + CS, = CSNH + 2"? Sos (bew. : 
SON 


das 2-Thion-4-oxo-thiazolidin (bzw. 2-Mercapto-4-oxy-thiazol). 
Diese Verbindung wurde zuerst 1877 von Nencxi durch Erwarmen von 
Chloressigsiure mit Ammoniumrhodanid gewonnen und wegen ihrer 
sauren Higenschaften und ihrer Oxydierbarkeit zu rotbraunen Farbstoffen 
Rhodaninsiiure! genannt; heute zieht man die Bezeichnung Rhodanin 
vor. Sie ist wohl der am leichtesten gewinnbare Vertreter der ein- 
kernigen Thiazol-Kérper. Die Nencxische Bildung erklart sich dadurch, 
daB Chloressigsiure sich mit dem Rhodanid teils zu Rhodanessigsdure 
umsetzt, teils aus ihm Rhodanwasserstoff frei macht, der unter Bildung 
von Schwefelwasserstoff sich weiter zersetzt. und daB nun Rhodanessig- 
saure mit Schwefelwasserstoff in folgender Weise reagiert: 
OH,<8-ON) ais CH,-S-CS-NH, sao 1) Cia S~ 


1S Ses (Xb 
C0-0H ~ |Co-on ed COLNE se 


(vgl. in Gleichung S auf S. 542 die analoge Bildung der Senfolessigsaure). 
Am bequemsten stellt man das Rhodanin dar, indem man die durch 
Umsetzung von chloressigsaurem Natrium mit dithio-carbamidsaurem 
Ammonium (Bd. I, Tl. II, 8. 1432) entstehende Lésung von thiocarbamin- 
thioglykolsaurem Salz mit Essigsiure versetzt und stehen ]aBt: 


CH,-Cl | CH,-S-C8-NH, CHy-S 
Site H,N-S-CS-NH, > > C 
ee ee 


CO-ONa CO-NH~ ~ 
Das Rhodanin krystallisiert aus heiBem Wasser in schwach gelben Tafeln 
und Prismen, schmilzt bei 166—167°, wobei es sich teilweise zersetzt, 
reagiert auf Lackius sauer und schimeckt schwach bitter. In kaltem 
Wasser ist es nur sehr wenig, in Alkohol und Ather leicht léslich, ebenso 
in freien und kohlensauren Alkalien, sowie in Ammoniak. Aus den 
alkalischen Lésungen wird es durch Mineralsiuren und Essigséure un- 
verindert gefillt; beim Erwarmen der alkalischen Lésungen aber erfolgt 
rasche Zersetzung unter Abspaltung von Rhodanwasserstoff. Beim 
Kochen mit Wasser bleibt Rhodanin unveriindert, beim Erhitzen mit 


US) (&ey 


1 Nencer, J. pr. [2] 16, 1 (1877). B. 17, 2277 (1884). — Liesermann, Lance, 
3, 12, 1594 (1879). — Ginsevre, Bonvzynski, B. 19, 113 (1886). — Anpreascu, M. 10, 
79 (1889). — Freypt, M. 10, 82 (1889). — Mronat1, A. 262, 82 (1891). — Dexépixe, 
Bl. [3] 29, 53 (1903). — Barogtuni, R.A.L. [5] 15, 1, 35 (1906). — Hormpere, 
J. pr. [2! 79, 264 (1909); 82, 444 (1910). — Ferix, P. Frrepianper, M. 31, 77 (1910). 
— Kotera, M. 35, 139 (1914). 

Uber O-Homologe ygl. z. B.: Beriinersrav, B. 19, 124 (1896). — WHEELER, 
Jouxson, Am. Soc. 24, 681, 686 (1902). — Hoxmsera, J. pr. [2] 81, 455 (1910). — 
ANDREASCH, ZIPSER, M. 25, 178 (1914). 


Mryer-Jaconsox, org. Ch, IIs. (1.u. 2. Aud.) 35 (Januar 1916) 
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Wasser auf 200° wird es gespalten, und zwar der Hauptsache nach in 
Thioglykolsiure, Kohlendioxyd, Schwefelwasserstoff und Ammoniak. 
Mit vielen Aldehyden kondensiert es sich zu Verbindungen vom Typus 
R-CH:C:-S 
CO-NH 

Indigoid. 

N-Phenyl-rhodanin! entsteht analog Formelreihe Xc (S. 545) aus phenyl- 
dithiocarbamidsaurem Kalium und Chloressigsdure, ferner beim Erhitzen von Thio- 
glykolsiure mit Phenylsenfol: 

CH,-SH CS CH,-S 


| #674 =’ fie SOs8 4H, 0x (X d) 
CO-OH N-C,H, . CO-N-C,H, 


DS (vgl.S.548 Benzal-rhodanin), mit Isatin-anilid zu einem 


bildet schwefelgelbe Blittchen oder Nadeln, schmilzt bei 193—194° unter Braun- 
farbung und ist in Wasser unldslich, in Alkohol schwer léslich. Es kondensiert 
sich mit Aldehyden, Alloxan, Nitrosodimethylanilin usw. 
Vom Trioxo-thiazolidin leitet sich als 2-Imid-5-Oxim das 
ON: 0:8 
0-c.np/ UNE ab, das durch 
Einleiten von salpetriger Saiure in die waBrige Suspension des. Pseudo- 
thiohydantoins recht glatt entsteht. Aus viel kochendem Wasser fallt 
es als blaB gelblich weifes, schweres Krystallpulver nieder. Mit Basen 
bildet es lebhaft (gelb bis rot) gefarbte Verbindungen. Bei der Reduk- 
tion mit Zinn und Salzsaure liefert es Glykokoll und Thioharnstoff. 


Isonitroso - pseudothiohydantoin? 


Mehrere Carbonsiuren der Thiazol-Reihe® sind bekannt geworden. 
Meist haben zu ihrem Aufbau die gleichen Prinzipien gedient, auf denen die im 


1 vy. Braun, B. 35, 3387 (1902). — Anpreascu, Zipser, M. 24, 499 (1903); 25, 
159 (1904). — Hormsera, J. pr. [2] 81, 457 (1910); 84, 684 (1911). — Burscuer, 
M. 32, 9 (1911). — Ndaxre, M. 33, 941 (1912). — Kuteua, M. 35, 137 (1914). 

Uber weitere N-Aryl-rhodanine vgl.: Anpreascu, Zipser, M. 26, 1191 (1905). 
— A. Waener, M. 27, 1233 (1906). — Anpreascy, M. 29, 399 (1908). — Katvza, 
M. 30, 701 (1909). — Hotmpera, J. pr. [2] 81, 459 (1910). — Anrozicu, M. 31, 
891 (1910). 

Uber Rhodanin-N-essigsiure s.: H. Korner, B. 41, 1904 (1908). — An- 
preascu, M. 31, 785 (1910). — Hotspere, J. pr. [2] 81, 456 (1910). 

Uber N-Amino-rhodanin s,: Anpreascu, M. 27, 1211(1906); 29, 409 (1908). 
— Hormpere, J. pr. [2] 81, 464 (1908). 

» Maty, B. 12, 967 (1879). — Mary, Anpreascu, B, 13, 601 (1880). — Anpreascu, 
M. 6, 821 (1885). 

° Vgl.: Nencxr, Sreper, J. pr. [2] 25, 74 (1882). — Hanrzscu, A. 250, 269 
(1889). — Zircuer, A. 250, 281 (1889). — Rovprerr, A. 259, 264 (1890). — Wox- 
mann, A. 259, 277 (1890). — Sreupe, A. 261, 22 (1891). — Hanrzscu, Scuirrer, 
B. 25, 728 (1892). — Mronati, G. 23, I, 576 (1893). — Tampacn, A. 280, 233 (1094). 
— Bérrinorr, Ar. 232, 349 (1894). — Wemex, Niemrovicz, M. 16, 721 (1895). — 
Anpreascu, M. 16, 789 (1895); 18, 56 (1897). '— Conrap, B. 29, 1046 (1896). — 


Lespreav, ©. r, 138, 422 (1904). — Mancaor, B. 43, 1314 (1910). — Jounsox, 
Ampier, Am. 48, 197 (1912). 
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Voranstehenden mitgeteilten Synthesen von Thiazolen, Amino-, Oxy-thiazolen usw. 
beruhen. So erhalt man aus Brom-brenztraubensdureester CH,Br-CO-CO,C,H, und 
Thioharnstoff analog Gleichung K auf $.538 den Athylester der 2-Amino-thiazol- 


CE Bean pie gis vied ts 
HO, C-C—N~ 2, die in freiem Zustan 


sich auch aus Dibrom- wie aus Tribrom-brenztraubensiure bei der Einwirkung von 
Thioharnstoff bildet (vgl. dazu S. 543 die Bildung des Pseudo-thiohydantoins aus 
Dichlor-essigsiure). Uber Bildung der 2-Amino-4-methyl-thiazol-carbonsiure-(5) 
und 2-Amino-thiazolyl-(4)-essigsiure in Form ihrer Ester aus den Halogen-Deri- 
vaten des Acetessigesters s. Bd. I, Tl. II, S.1145. Erw&hnt sei endlich noch die 
interessante Entstehung der Pseudo-thiohydantoin-essigsiure beim Erhitzen von 
Thioharnstoff mit Malein- oder Fumarsiure und etwas Wasser auf 105°: 


HO,C-CH:CH HS HO.C-CH,-CH-S— 
: : >C:NH = =. BAR 


earbonsiiure-(4) (Sulfuvinursdure) 


‘>C:NH + H,O. (Y) 


s CO-NH~ 


CO,H " H,N 


II. Mehrkernige nichtkondensierte Thiazol-Systeme. 


C-Arylierte Thiaxol-Kérper} sind in recht groBer Zahl bekannt; doch 
liegt kein AnlaB zu naherer Besprechung vor, da die Entstehungsweisen, 
Eigenschaften und das Verhalten dem Bilde, das im vorangehenden 
Abschnitte an der Hand der einkernigen Thiazol-Kérper entworfen wurde, 


nichts Wesentliches hinzufiigen. 

2-Phenyl-thiazol? wurde analog Gleichung A auf S. 535 aus Chlor-acetaldehyd 
und Thio-benzamid, ferner analog Formelreihe C auf S. 535 aus Benzamino-acetal 
CH(OC,H;),-CH,-NH-CO-C,H, gewonnen. Es ist fliissig, siedet unter 732 mm 
Druck bei 267—269° (korr.) und lést sich leicht in Sdiuren, wird aber aus diesen 
Lésungen beim Verdiinnen mit viel Wasser fast vollstdndig wieder ausgefallt. — 
4-Phenyl-thiazol® (analog Formelreihe B auf S.535 aus w-Brom-acetophenon be- 
reitet) schmilzt bei 52°, siedet bei 273° (korr.), riecht ahnlich dem Diphenylamin 
und ist in kaltem Wasser wenig, in heiBem leicht léslich. — 5-Phenyl-thiazol+ 
(aus Formamino-acetophenon C,H,-CO-CH,-NH-CHO durch Phosphorpentasulfid) 
schmilzt bei 45—46° und hat einen eigentiimlichen pilzartigen Geruch. 

2.4-Diphenyl-thiazol> krystallisiert aus Alkohol, in farb- und geruchlosen 
Blittchen, schmilzt bei 92—93° und siedet unzersetzt oberhalb 360°. — 2.5-Diphenyl- 
thiazol® schmilzt bei 103—104°. 


1 Vgl. auBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen noch z. b.: 
Arapipes, A. 249, 14 (1888). — Traumann, A. 249, 38 (1888), — Hanrzscu, 
A. 250, 269 (1889). — Scuarzmann, A. 261, 7, 14, 16 (1891). — Mroramr, G. 28, I, 
579 (1893). — SdperBaum, B. 28, 1900, 1901 (1895). — Srrauss, B. 83, 2829 (1900). 
— Wueerer, Am. 26, 348, 353 (1901). — Wueeer, Jounson, Am. Soc. 24, 682, 
688 (1902). — Koxsnorn, B. 37, 2485 (1904). — Gasrizt, B. 43, 1285, 1286 (1910). 
— Fourneav, Vina, Bl. [4] 9, 985 (1911). — Jonnson, Burnnam, Am. 47, 232 (1912). 
— Birrz, Kress, A. 391, 197 Anm. (1912). — v. Wattuer, Rocu, J. pr. [2] 87, 27 
(1913), — Ripexsurc, B. 46, 3561, 3563 (1913). — Wotraem, B. 47, 1448, 1449 
(1914). — Gasriet, Corman, B. 47, 1870, 1872 (1914). 

2 Husacner, A. 259, 234 (1890). — Bacusrez, B. 47, 3163 (1914). 

3 Popr, A. 250, 279 (1889). “ Bacustez, B. 47, 3164 (1914). 

5 Hupacuer, A. 259, 237 (1890). 

® GasrieL, B. 43, 137 (1910). 
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Triphenyl-thiazol' entsteht analog Gleichung A auf S. 535 aus Thio-benzamid 
und Desyl-bromid C,H,-CHBr-CO-C,H,, schmilzt bei 86—87°, ist ganz unléslich in 
Wasser und fast unléslich in Siuren. 

2-Phenyl-thiazolin? wurde nach den drei S. 537 angefiihrten allgemeinen 
Reaktionen erhalten; iiber seine interessante Bildung aus Athylen-pseudothioharn- 
stoff s. S. 540 (Formelreihe P). Es ist fliissig, siedet bei 275—277°, riecht chinolin- 
ihnlich und lést sich leicht in Sdéuren. — Mehrere Homologe wurden durch 
Einwirkung von Phosphorpentasulfid auf Acyl-Derivate (-bromierter Amine be- 
reitet®, z. Bi: 


CH,-CH-Br ps, CH,-CH-Br HS 
0-0,H, ss C-C,H, 
CH,-NH~ pede *: CH,-N—= rae 


CH,-CH—S 

— HBr 

“ABE C-0,H, . 
3 CH,-N 5A 


Senfolessigsaure (S.541), Pseudo-thiohydantoin (S. 542) und Rhodanin 
(S. 545) enthalten in der 5-Stellung als Ringglied ein reaktionsfihiges 
Methylen und kondensieren sich infolgedessen leicht mit aromatischen 
Aldehyden* zu Verbindungen, wie: 


CyH,-CH : C—S— C,H,- CH : C—S — 

I Sco ll cE 
) CO-NH~ ) co. Re NH 
C,H,-CH : C-—S— 

Ill : 3 

: ae ce 


deren Molekiile einen Benxolkern und einen Thiaxolkern voneinander durch 
ein Zwischenglied getrennt enthalten. Namentlich vom Rhodanin hat man 
solche- Derivate in groBer Mannigfaltigkeit hergestellt; die Kondensation 
erfolgt in alkoholischer Lésung durch kurzes Erwirmen bei Gegenwart 
von konzentrierter Schwefelsiure oder Salzsiure. 


Benzal-senfolessigsiiure (2.4-Dioxo-5-benzal-thiazolidin) — Formel I, 
s. 0. — bildet farblose Blittchen und schmilzt bei 242°. — Benzal-pseudothio- 
hydantoin (II) beginnt bei 280° zu sintern. — Benzal-rhodanin (Benzyliden- 
rhodaninsdure) — Formel III — krystallisiert aus heiBem Wasser in gelben 
Nadeln und schmilzt bei 200°. Es lést sich leicht in wiBrigen Alkalien; beim Er- 
wirmen mit Barytwasser wird es unter Bildung von Benzal-thioglykolsiure C,H,- 
CH:C(SH)-CO,H gespalten. 


1 Hupacrer, A. 259, 245 (1890). 

* Gasriet, Heymann, B. 23, 158 (1890); 24, 784 (1891). — Cosnentz, GasRIcL, 
B. 24, 1123 (1891). — Gasrier, v. Hirscn, B. 29, 2610 (1896). — Gasrret, Levroxp, 
B. 31, 2834 (1898). 

8 A. Satomon, B. 26, 1327 (1898). 

“ Vgl.:* Nencxr, B. 17, 2278 (1884): — Ginspurc, Bonpzynsx1, B. 19, 119 (1886). 


— Awnpreascn, M. 10, 73 (1889). — Zipser, M. 23, 958 (1902). — Awnpreascu, 
Zipsrr, M. 24, 499 (1903); 25, 159 (1904): 26, 1191 (1905). — Srucnerz, M. 26, 
1209 (1905). — Bareeuuini, R.A.L. [5] 15, I, 85, 181 (1906). — Kutera, M. 35, 


42, 144 (1914). 
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III, Mehrkernige kondensierte Thiazol-Systeme. 


Das aus einem Benzol- und einem Thiazol-Kern orthokondensierte 
System: 
oe 
6); —S 
oH | CH (2 oder uw) = Benzothiazol 
()\ -N 
(4) (8) 


ist der Stammkern einer zahlreichen und wichtigen Verbindungsgruppe, 
in der sich auch technisch interessante Vertreter (vgl. S. 555—557) finden. 

In seinem Bau gleicht es dem Benzimidazol (S. 485) und dem Benz- 
oxazol (S. 527%): 


~~ S—NH PISO 
Kael CH: und | 4. [o 2 SCH. 
ee ie N= Ber 


Wie in diesen Systemen ,,Anhydro-Verbindungen“ von ortho-Diaminen 
und ortho-Amino-phenolen der Benzol-Reihe vorliegen, so sind die Benzo- 
thiazol-Kérper, deren Entdeckung und Aufklirung man originellen und 
scharfsinnigen Untersuchungen A. W. Hormanns aus den Jahren 1879 
und 1880 verdankt, Anhydro-Derivate der ortho-Amino-thiophenole 
(o-Amino-mercaptane) und kénnen daher als ,,aromatische Thio- 
anhydroverbindungen“ bezeichnet. werden. 

DemgemaB bilden sie sich aus o-Amino-thiophenolen durch Behand- 
lung mit Sdurechloriden, Saureanhydriden! usw., z. B.: 


CoH oa, + Cl-CO-C,H; = OH >0- OH, HO! + H,O. (A) 

Allein diese Entstehungsweise hat nicht zu ihrer Auffindung gefiihrt. 
Thr kommt auch praparativ nicht eine solche Bedeutung zu, wie den ana- 
logen Bildungsprozessen der Benzimidazole und Benzoxazole; denn gerade 
umgekehrt bietet im allgemeinen die Spaltung von Benzothiazol-Korpern 
(vgl. S. 551, Gleichung H) erst einen vorteilhaften Weg zur Gewinnung 
der orthoamidierten aromatischen Mercaptane. 

Wir besitzen aber eine groSe Anzahl anderer Bildungsprozesse, 
welche in ihrer Gesamtheit zeigen, daB zur Bildung des Benzo- 
thiazol-Komplexes eine besondere Neigung besteht?, wenn 
a) Schwefel bei héherer Temperatur auf geeignete aromatische Amine 


1 Vgl.: A. W. Hormann, B. 12, 2362, 2365 (1879); 13, 21 (1880). — Uber 
Bildung aus o-halogeniertem Amin und Thiosdure s. WueELer, Lippie, Am. 42, 
442, 448 (1909). 

2 Vgl. die Literatur-Zusammenstellung bei Jaconson, FRANKENBACHER, B, 24, 
1400 (1891). — Vgl. ferner: Lane, B. 25, 1902 (1892). — Hverrsuorr, B. 36, 3122, 
3184 (1903). 
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oder Amin-Derivate wirkt, und wenn b) Verbindungen mit dem 
Komplex: 

SNe 

oa) eae 

Se 
Umwandlungen unterworfen werden. 

Beispiele fiir die in groBer Mannigfaltigkeit beobachteten Vorginge 
der Art a bieten die Entstehung von uw-Phenyl-benzothiazol durch Er- 
hitzen von Benzanilid (sowie von Benzyliden-anilin oder von Benzyl- 
anilin) mit Schwefel: 


S 
CoH 977 00+ CoHs + 8 = CHOC Cl, + H,0, (B) 
diejenige von u-Mercapto-benzothiazol aus Phenylsenfél: 
S 
CoH x08 + 8 = CHC CSA (C) 


und diejenige von j-[p-Amino-benzeny]]-6-methyl-benzothiazol (Dehydro- 
thiotoluidin, vgl. S. 556) aus p-Toluidin: : 


HC-( NH, + H,0—( _ N=NH, 


\ 


He Sse <3 Bet 
Mclete, H,0—( y-No—( )-NE, (D) 
durch Erhitzen mit Schwefel. vi ae 

Diese Vorginge spielen sich bei héheren Warmegraden (meist 180° 
bis 250°) ab. Sie sind jedenfalls in verschiedene Reaktionsphasen zu 
zerlegen, die man aber nicht klargelegt hat. Die Ausbeuten sind zwar 
nicht quantitativ, aber in vielen Fallen doch sehr reichlich, so daB in 
Anbetracht der Billigkeit der Agenzien manche Benzothiazol-Kérper auf 
solchen Wegen sehr leicht zugiinglich werden. 

Durchsichtiger sind einige Reaktionen der Art b. Schon bei ge- 
wohnlicher Temperatur und meist sehr glatt werden nach JacoBson 
- Thioanilide in alkalischer Lésung durch Kaliumferricyanid zu Benzo- 
thiazolen oxydiert, z. B.: 


N : Pe N. 
CH, SC-CHs (Thioacetanilid) + 0 = H,O + CH, gC: CBs. (E) 
SH 
HuaersHorr zeigte, da die aus aromatischen Thioharnstoffen in 
Chloroform-Lésung durch Brom entstehenden Produkte Thiazol-Derivate 
sind, z. B.: 
N N 
CoH, SC-NH-O,Hs + Br, = CH. >C-NH- CoH, +2HBr.  (F) 
SH 


Hierher .gehért ferner die Bildung von y-Chlor-benzothiazol beim Etr- 


\ 


ete ie aR Cea tr errr ea Ne et RR Tn ot Li as 
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hitzen von Phenylsenfol mit Phosphorpentachlorid auf 160°, die vielleicht 
folgendermaBen zu deuten ist: 


N 2 aN oN 
CHa ae CEs“ ge SCL eel CHK > S>C-Cl;  (@) 
S 


dieser (nur etwa 18°/, der theoretischen Ausbeute liefernde) Vorgang 
war der Ausgangspunkt der 8. 549 erwihnten Untersuchungen Hormanns. 
Wie man die einkernigen Thiazole mit den Pyridin-Basen vergleichen 

kann (vgl. S. 535—536), so erscheint die Benzothiazol-Formel als ein 
thiophenartiges Analogon der Chinolin-Formel: 

ees rage eS “SCH 

| \cH (Benzothiazol), | (Chinolin). 

ar Ue eres 


Diese Beziehung driickt sich tatsichlich in manchen Eigenschaften aus. 
Die Benzothiazole erinnern im Geruch an die Chinoline, sieden bei an- 
nahernd denselben Temperaturen und zeigen auch in den Salzen und 
Reaktionen manche Abnlichkeit mit den entsprechenden Vertretern der 
Chinolin-Reihe}. 

Der Hetero-Ring der Benzothiazole ist erheblich bestindiger als 
derjenige der Benzoxazole (vgl. S.527—528). Durch Erhitzen mit Sauren 
erfolgt seine Aufspaltung nicht. Dagegen gelingt seine Sprengung (Um- 
kehrung der Bildung A, 8S. 549) glatt durch Erhitzen mit alkoholischem 
Kali unter Druck oder Schmelzen mit Kali, z. B.: 


Sen BO 


Ci >e- 6,024 2H,0-= = Ost ore: Cols. (H) 


Das Benzothiazol? selbst, das auch Methenyl-o-aminothiophenol 
genannt werden kann, wurde zuerst durch Reduktion seines w-Chlor- 
Derivats (s. dessen Bildung oben in G) mit Zinn und Salzsiure er- 
halten. Zur Darstellung kann man die Bildung bei 12-stiindigem 
Sieden von Dimethyl-anilin mit’ Schwefel benutzen, wobei als Zwischen- 
produkt? eine krystallinische, bei 88—89° schmelzende Verbindung 
C,H,NS, auftritt. Das Benzothiazol ist ein farbloses Ol, schwerer als 
Wasser und darin kaum léslich; es siedet bei 230°, hat einen brennenden 
Geschmack, riecht chinolinahnlich und lést sich in verdiinnten Sauren. 
Durch Erhitzen mit Kupfer auf 250° wird es nicht verdindert. Mit 
Methyljodid vereinigt es sich bei 100° zu einem Jodmethylat C,H,NS 
CH,I. Bei der Kinwirkung von Benzoylchlorid und Natronlauge wird 


1 Vgl.: A. W. Hormann, B. 20, 2262 (1887). — Jacoxzson, B. 21, 2629 (1888). 

2 A. W. Hormann, B. 13, 14, 18 (1880). — Ménuav, Kroun, B. 21, 59 (1888). 
— Reissert, B. 38, 3430 (1905). — Méurav, B. 39, 862 (1906). — P. Frmepranper, 
Cuwata, M. 28, 270 (1907). 

8 Vgl. dazu: Montav, Kuorrer, B. 31, 3164 (1898). — Dour, Rassow, 
©. 1918, I, 1350. 
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es der Hauptmenge nach in Dibenzoyl-aminothiophenol unter Abspaltung 
von Ameisensiure verwandelt: 
S Gi 5*COCI —S-CO-C,H; Ow 
CHC > CH Se a SCH; (I) 


NH-CO-C,H; HO 


dieser Vorgang entspricht durchaus der Aufspaltung von Imidazol-K6r- 
pern (vgl. S. 445, 492). 

Benzothiazol-S-dioxyd (,,Benzo-sulfazol“)! wird aus o-Aminophenyl- 
methyl-sulfon durch Einwirkung von Phosphoroxychlorid bei Gegenwart von 
Ameisensiure erhalten: 


SO,-CH SO,-CH SO,-CH 

ae) 3 the ee 2 3 ws C.H 2 3 

CoH«< Nu, OsHa< NH-CHO eNN: CHCl 
_-80 


OR e eS ee Cy *>C#H. 
Es krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in weiBen Blattchen, schmilzt bei 105° bis 
107° unter vorherigem Erweichen und lést sich leicht in Alkohol. 

Aus o-Amino-thiophenol entsteht durch Kondensation mit Formaldehyd. ein 
ziihes Ol (Siedep. 270°), das als Benzothiazolin (Formel I, s. u.) betrachtet wird. 
Das daraus durch Jod-Jodkalium-Liésung gebildete Jodid C,H,NSI gibt bei der 
Oxydation mit Wasserstoffsuperoxyd ein Hydrojodid C,,H,,O,N.S,.HI, aus dem man 
durch Alkali ein tief dunkelblaues Pulver vom Aussehen des Indigos erhilt®. Dieses 
Produkt, das sich in alkalischer Suspension zu einer braunen Kiipe reduzieren 1iBt, 
wird als ,, Thionylindigo“ (Formel IJ) aufgefaBt. 


SS 
1) CH yp CMs 


Il) C,H. eau o< Ses rr oder oud 6 Ye: a Neu! 


pea: ae \nn/ Aas 


Hine Reihe weiterer Benzothiazol-Kérper ist in Tabelle Nr. 5 auf 


S. 553 zusammengestellt. 

Den Angaben der Tabelle iiber die Schmelz- und Siedepunkte sei noch Fol- 
gendes hinzugefiigt. 

Im 2-Chlor-benzothiazol (,,Chlor-phenylsenfél“, vgl. Bildung G auf §.551) 
ist das Chloratom ziemlich leicht austauschbar. Uber Keduktion zu Benzothiazol 
s. 8.551. Durch alkoholisches Ammoniak entsteht bei 150—160° das Amino-benzo- 
thiazol (s. u.), durch kurzes Erhitzen mit Anilin das Anilino-benzothiazol (S. 554). 

Fir das 2-Amino-benzothiazol® sind noch weitere bemerkenswerte Entstehungs- 
weisen mitzuteilen. Man erhilt es bei der Reduktion von o-Nitro-phenylrhodanid, 
ferner beim Erhitzen von Phenyl-thiosemicarbazid mit 20-prozentiger Salzsdure auf 
120—130°: 

NH—N § N. 
CH, Hee, NH, = CH, >O-NEL. (K) 

1 Zincke, Stesert, B, 48, 1244, 1252 (1915). 

? Craasz, B. 45, 1015, 1031, 1032 (1912). 

8 Literatur s. in der Tabelle. — Uber Derivate eines Bx-Amino-benzo- 
thiazols s. O. Scummr, B. 39, 2406 (1906). — S. auch Kym, B. 32, 3534, 
3587 (1899). 


Tabellarische Zusammenstellung von Benxothiaxol-Kérpern. 
—————— 


Tabelle Nr. 5, 


\ 


Zitate zu der Tabelle Nr. 
— ? A, W. Hormann, B. 18, 8 (1880). — 


Name Racnvel Schmelz- | Siede- 
; punkt punkt 
: Peser 
Benzothiazol? . C, oh CH _ 230° 
2-Methyl-benzothiazol?—*:** . .C wh ee CH, — 239° 
j : Pe 0 55 0 
6-Methyl-benzothiazol © CH,-C, iy >>CH +15 255 
S ¢ 
2.6-Dimethyl-benzothiazol*® ® CHy- CH >C- CH, = 265 
r (korr.) 
2.4.6-Trimethyl-benzothiazol S 
Bree ee eo onc <8: ts (CH,),Colla >C-CH, oo aoe 
: 2 orr. 
2.4.6.7 -Letramethyl- benzo- : 
thiazol® . ; (CH,),C, A< C-CH, 60—62° = 
2-Chlor-benzothiazol * 8 onc >e0 ca. 24° | 248° 
S 
2-Amino-benzothiazol ® 8-1: 97 CH OC NE, 129° = 
2- Anilino- benzothiazol* * '*- S 
19-21 CH DC: NH: CoH, 159° a 
2-Oxy-benzothiazol ® 4: 8- 22- Se 
aes C, HS >C-0H 136° Orie 
2-Mercapto - benzothiazol !* Sse) 
24. 25 CH Pe -SH 174° = 
Benzothiazol - 2 - carbonsiiure 
Qu. 27 Cc eee -CO,H 108° = 
_ 2, 2’- Bis - benzothiazolyl * °- Sg 
29. 80 Seed: CHK DOCK, OH, ca. 306° Bas 
2- Phenyl - benzothiazol *~*: Ss 
3136 ats CHK DO: CoH 114° | ca. 360° 


5: 1S. die Zitate in FuBnote 2 und 8 auf §. 551. 
5 A. W. Hormann, B. 13, 1223 (1880). — 


4 Jacozson, B. 19, 1067 (1886). — ° C. Hess, B. 14, 492, 493 (1881). — ® Jacosson, 
Ney, B. 22, 906 (1889). — 7 Gupeman, B. 2], 2551 (1888). — * A, W. Hormany, 
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B. 12, 1126 (1879), — ® Fromm, A. 275, 31, 47 (1893). — '° E. Fiscuer, Bestuory, 
A. 212, 826 (1882). — '! Harriss, Lomairent B. 27, 866 (1894). — 1? Hucersnorr, 
B. 36, "3194 (1903). — 18 Hueersuorr, B. 34, 3182 (1901). — ™ Huazrsuorr, B. 36, 
3121 (1903). — 15 Fromm, K. Scunemer, A. 348, 162 (1906). — ' H. A. Miuuer, 
C. 1906, II, 1587. — 17 Bestuorn, B. 43, 1519 (1910). — 18 Ficurer, Beck, B. 44, 


3636 (1911). — 139 A. W. Hormann, B. 20, 1788 (1887). — ?° Jacopson, FRANKEN- 
BACHER, B. 24, 1400 (1891). — *! Fromm, A. 394, 287 (1912). — 2? Jaconson, B. 19, 
1811 (1886). — % Vgl. FuBnote 1 unten. — * Jacozson, B. 21, 2626 (1888). — 
2° Semen, J. pr. [2] 42, 447 (1890). — 7° A. W. Hormann, B. 20, 2251 (1887). — 
27 Reissert, B. 37, 3710, 3731 (1904). — 7® Kwaysser, A. 277, 239 (1893). — 
2° Lane, B. 25, 1902 (1892). — % Laurn, Bl. [3] 15, 82 (1896). — *! A. W. Hor- 
mann, B. 12, 2359 (1879). — °% Bayer & Co., D.R.P. 51172 (Frou. 2, 301). — 


33 Wattacn, A. 259, 301 (1890). — ** Voswincket, B. 35, 1946 (1902). — *° Reisserr, 
B. 38, 3433 (1905). — %* Zincxe, Srepert, B. 48, 1244, 1251 (1915). — %’ Ficurer, 
Boson can; B. 48, 1151 (1915). 


Charakteristisch ist seine Reaktion mit Chlorkalk in kalter waBriger Loésung: es 
entsteht ein flockiger dunkelvioletter Niederschlag, der in den gewohnlichen Lésungs- 
mitteln fast unléslich ist, aber von konzentrierter Schwefelsiure mit sch6n tiefroter 
Farbe aufgenommen wird. — Fiir das 2-Anilino-benzothiazol (vgl. Gleichung F 
auf §. 550) sei noch die Bildung beim Erhitzen von Phenylsenf6él mit Azobenzol auf 
260—270° erwihnt: 


_ N:CoHs Pa 
20H ae CH, 7 2 CH > C-NH-CiHs. (L) 


Zu dem epee ences (bzw. 2-Oxo-benzothiazolin) gelangt man leicht 
vom Phenylthiourethan auf folgendem Wege (vgl. dazu Gleichung E auf S. 550): 


( ‘H < a -O see - ? 4 S 
C, He = val . Cy es St: 
SH _-NH 
Verseifung mit HCl eH, -O bzw. C,H 


<_ eo. a) 


Es besitzt phenolartigen Charakter: unlésiich in Wasser, lést es sich leicht in fixen 
Alkalien (auch in viel Ammoniak) und wird daraus durch Zusatz von Siiuren wieder 
gefallt. Schon durch Erhitzen mit konzentriertem wiSrigem Ammoniak auf 120—140° 
wird es zu o-Aminothiophenol und Kohlendioxyd aufgespalten. 

Die Benzothiazol-2-carbonsiiure? kann quantitativ aus Thio-oxanilsiure C,H,+ 
N:C(SH)-CO.H (analog Gleichung E auf S. 550) durch Oxydation mit Kaliumferri- 
cyanid gewonnen werden; auch entsteht sie bei der Oxydation des 2-Methyl-benzo- 
thiazols mit kalter Kaliumpermanganat-Liésung. Sie zerfallt schon beim Schmelzen 
(108°) in Kohlendioxyd und Benzothiazol und kann wegen dieser Zersetzlichkeit aus 


héher siedenden Lésungsmitteln nicht umkrystallisiert werden. Ihr Natriumsalz . 


ist schwer léslich in Wasser und krystallisiert daraus in glinzenden Plittchen. 


* Die beiden Formeln stehen zueinander im Verhiltnis der Desmotropie. Nach 
Craasz [B. 45, 1030 (1912)] soll das aus o-Amino-thiophenol. durch Phosgen ent- 
stehende Produkt verschieden von dem nach anderen Methoden bereiteten Oxy- 
benzothiazol sein. — Uber ein N-Methyl-Derivat des Oxo- Gepzothiszolins s. BeSTHOR, 
B. 43, 1524 (1910). 

2 S. Tabelle. — Uber andere Carbonsiuren vgl.: Retssert, Mort, B. 39, 3300, 
3305 (1906). — Rerssprt, Hote, B. 44, 3029, 3035 (1911). 


hs 


Bis-benxothiaxolyl ; Phenyl-benxothiaxol. 555 
a 

In vielen Reaktionen ist Hormann dem 2.2-Bis-benzothiazolyl, das als Oxal- 
siure-Derivat des o-Amino-thiophenols betrachtet werden kann, begegnet. 
aus dem o-Aminothiophenol entsteht dieser Kérper, der in fast allen Lasangemineln 
nahezu unléslich ist, durch Sublimation aber in prachtigen farblosen Krystallblattern 
erhalten wird, glatt beim Einleiten von Cyan in die alkoholische Lésung: 

3H 


S S 5 : 
2.0, Bu, + NC-ON = CHC DOCK, OH +2NH,, (NX) 


ferner beim Erhitzen mit Oxalsiiureester. In verwickelter Reaktion bildet er sich 
ziemlich reichlich bei 30-stiindigem Sieden von Acetanilid mit Schwefel, wobei am 
Anfang stiirmisch Schwefelwasserstoff und Kohlendioxyd entweichen und Essigsiure, 
Acetanilid und Anilin mit ein wenig 2-Methyl-benzothiazol iiberdestillieren. Inter- 
essant ist auch die Bildung beim Erhitzen von Benzothiazol mit 2-Chlor-benzothiazol : 


Ss 
°S.cH a CIC ie 


S S 
C,H GeHs = CH. De CK CoH +HCl. (0) 


L< 2 Sy 


Das is bengothiazoly! lést sich in konzentrierter Schwefelsiure mit gelblich-griiner 
Farbe und wird aus dieser Lésung durch Wasser als weiBer Niederschlag gefillt. 
Durch Kaliumhydroxyd bei 200° wird es quantitativ zu Oxalsiure und Aminothio- 
phenol aufgespalten, durch Jodwasserstoffsiure und Phosphor bei 150° zu 2-Methyl- 
benzothiazol, Schwefelwasserstoff und Anilin. 

Sehr leicht zuginglich ist nach Bildungsweise B anf S.550 das 2-Phenyl- 
benzothiazol (Benzenyl-o-aminothiophenol). Das Siedenlassen von Benzanilid 
(3 Tle.) mit Schwefel (1 Tl.) ergibt eine Ausbeute von ca. 60°/,; auch aus Benzyl- 
anilin und Schwefel l4Bt sich die Verbindung bequem gewinnen. Sie krystallisiert 
aus Alkohol in farblosen Nadeln und lést sich in konzentrierten Mineralsiuren, wird 
aber durch Wasser wieder ausgefallt. Bei gelindem Erwirmen riecht sie angenehm 
nach Geranien. 

Hin technisches Interesse gewann die Thiazol-Gruppe 1889, als sich 
zeigte, daB ein von Green 1887 entdeckter und von der englischen 
Firma Brooxn, Simpson & SprnLeR unter dem Namen ,,Primulin“ in den 
Handel gebrachter Farbstoff ihr angehért. Die Untersuchungen iiber 
den Farbstoff, dessen Herstellung zuniachst geheim gehalten wurde, 
lieBen erkennen, daB er durch die Einwirkung von Schwefel auf 
p-Toluidin gewonnen wird, und fiihrten zu einer naheren Bearbeitung 
dieser Reaktion. 

Wahrend beim Erhitzen von p-Toluidin mit Schwefel und Bleiglatte 
auf 140° im wesentlichen eine Verbindung C,,H,,N,S gebildet wird, 
welche ihrem Verhalten nach als eigentliches Thiotoluidin (H,N)(H,C) 
C,H,-S-C,H,(CH,)(NH,) anzusehen ist und schon 1871 von Merz und 
WeitH charakterisiert worden war, hatten 1885 Daut & Co. ein anderes, 
wohl krystallisierbares Produkt entdeckt, das beim Erhitzen von p-To- 
luidin mit Schwefel allein auf ca. 180° unter Entwickelung von Schwefel- 
wasserstoff entsteht; sie hielten es fiir ein isomeres Thiotoluidin. Un- 
abhangig voneinander zeigten nun 1889 JacoBson und GaATTERMANN, 
daB die Danusche Verbindung nicht die empirische Formel C, 4H,,N,S, 
sondern vielmehr C,,H,,N,S besitzt, sowie daB sie nicht zwei primare 
Amino-Gruppen, sondern nur eine enthalt; daher wurde sie nunmehr 
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Dehydro-thiotoluidin! genannt. Prrrzincer und GarTERMANN be- 
wiesen dann noch im gleichen Jahre fiir dieses nach der empirischen 
Gleichung:.2C,H,N +48 = C,,H,,N,S + 3H,8 entstandene Amin die 
Konstitution eines 2-[p-Amino-benzeny]]-6-methyl-benzothiazols 
(vgl. Gleichung D auf S. 550): 


ee Om 


ihr Beweis griindet sich darauf, daB erstens das durch Oxydation von 
Thiobenz-p-toluid (analog Gleichung E auf S. 550) entstehende 2-Phenyl- 
6-methy]l-benzothiazol identisch mit der Verbindung ist, welche man aus 
Dehydro-thiotoluidin durch Austausch von NH, gegen Wasserstoff mittels 
der Diazo-Reaktion erhalt, und da zweitens das Dehydro-thiotoluidin 
selbst durch Schmelzen mit Kali in o-Amino-m’-methyl-thiophenol und 
p-Amino-benzoesiure zerfallt (analog Gleichung H auf S. 551). 

Dehydrothiotoluidin krystallisiert aus Alkohol in priachtigen, fast 
farblosen Nadeln, schmilzt bei 190—191°, siedet unter 766 mm Druck 
fast unzersetzt bei 434° und ist in Wasser so gut wie unldéslich; seine 
Lésungen in organischen Mitteln zeigen eine prachtige blaue Fluorescenz. 
Von konzentrierter warmer Salzsiure wird es zu einer orangefarbenen 
Lésung aufgenommen; Wasser scheidet aus ihr einen gelblichen Nieder- 
schlag ab, der durch Digerieren mit Alkali weiB wird und dann wieder 
freies Dehydrothiotoluidin darstellt. Durch Methylierung erhilt man ein 
quartires gelbes Derivat, welches Wolle, Seide und mit Tannin gebeizte 
Baumwolle rein gelb firbt und unter dem Namen ,,Thioflavin T* als 
Farbstoff Verwendung findet. Auch einige andere einfache Abkémm- 
linge des Dehydrothiotoluidins werden als Farbstoffe benutzt, so das 
Diazoamino-Derivat seiner Sulfonsiure (Thiazolgelb 8). 

Ein homologes, aus m-Xylidin gewinnbares Amin Dehydro-thio-m-xylidin 
— gibt durch Diazotieren und Kombinieren mit o-Naphthol-e-disulfonsiure den 
Farbstoff ,,. Erica“, der Baumwolle im Glaubersalz-Bade direkt rosa anfirbt. 


1 Daut & Co., D.R.P. 35790 (Frou. 1, .535). — Jacosson, B. 22, 830 (1889). — 
GaTTERMANN, B, 22, 422 (1889). — Anscniirz, G. Scnurtz, B. 22, 580 (1889). — 
Green, B. 22, 968 (1889). — Prirzincer, Garrermann, B. 22, 1063 (1889). — Garrer- 
MANN, Jaconson, B, 22, 1372 (1889). — Garrermann, O. Neuserc, B. 25,.1081 (1892). 
— Tarvar, G. 27, I, 165 (1897). 

Uber Homologe vgl. G. Scuvrrz, Ticnomrrow, J. pr. [2] 65, 150 (1902). 

Patent-Literatur itiber Dehydro-thiotoluidin, Primulin und Ahnliches s. in 
Frou. 2, 286—807, 559 (1891); 3, 747—767 (1896); 4, 824—846 (1899). S. ferner: 
Bayer & Co., D.R.P. 97285 (C. 1898, IT, 589); 163040 (C. 1905, II, 1141); 277395 
(C. 1914, II, 675); 281048 (C. 1915, I, 72). — Hécusrer Farswerxe, D.R.P. 98761 
(C. 1898, II, 949); 100781 (C. 1899, I, 717); 104230 (C. 1899, II, 950). — Lxon- 
warvt & Co., D.R.P. 99575 (C. 1899, I, 159); 100421 (C. 1899, I, 656). — Cas- 
sELLA & Co., D.R.P. 180162 (C. 1907, I, 1871). — Rassow, D.R.P. 234638 
(C. 1911, I, 1771). 
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Der wichtige Farbstoff Primulin!, der S. 555 genannt wurde, ist 
aber kein einfacher Abkémmling des Dehydrothiotoluidins, sondern das 
Natriumsalz der Sulfonsiure eines schwefelreicheren Stoffes, der aus 
Dehydrothiotoluidin beim weiteren Erhitzen mit Schwefel entsteht. Man 
gewinnt das Primulin — ein in Wasser leicht ldsliches braungelbes 
Pulver — direkt aus dem p-Toluidin, indem man dieses mit Schwefel 
auf héhere Temperatur erhitzt, das so erhaltene Produkt — die ,,Pri- 
mulinbase“ — der Sulfonierung unterwirft und die in Wasser unldsliche 
Sulfonséure in ihr leicht lésliches Natriumsalz iiberfiihrt. Die Primu- 
linbase ist im Gegensatz zum farblosen Dehydrothiotoluidin, das in 
heiBem Alkohol ziemlich leicht léslich ist, gelb und in Alkohol nur 
iuBerst schwer léslich; durch Krystallisation aus Naphthalin erhalt man 
sie als gelbes krystallinisches Pulver. Man konnte sie bisher noch nicht 
geniigend reinigen, um ihre Zusammensetzung sicher festzustellen; dem- 
gemaB ist auch ihre Konstitution — abgesehen davon, daB sie in Riick- 
sicht auf ihre Entstehung zur Thiazol-Reihe gerechnet werden darf, — 
noch unbekannt. Das Primulin farbt Baumwolle direkt gelb an; in dieser 
unmittelbar erzielbaren, lichtunechten Farbung aber liegt nicht seine 
Bedeutung, sondern in den weiteren Umwandlungen, welchen die ur- 
spriingliche Farbung auf der Faser unterzogen werden kann. Der 
Farbstoff kann namlich auf der Faser in einem Bade von Natriumnitrit 
und Salzsiure diazoticrt werden, worauf man dann in einem zweiten 
Bade (Entwickelungsbade) die Azo-Kuppelung mit einem Phenol. oder 
Amin yornehmen und dadurch die mannigfachsten weiteren Farbungen ~ 
erzielen kaun; man nennt die nach diesem Verfahren, das zuerst beim 
Primulin angewendet wurde, sich ergebenden Farbungen ,,Ingrain- 
farben“. Praktisch wichtig sind die mit 6-Naphthol entwickelte Pri- 
mulinfarbung (Primulinrot) und diejenige, die mit Athyl--naphthyl- 
amin bewirkt wird (Primulinbordeaux). 


Auch einige fertige Azofarbstoffe aus Primulin (und anderen Thiazolkérpern) 
werden in den Handel gebracht?. 

Ist auch die Primulinbase ein schwefelhaltiger Kérper, so wird das 
Primulin doch nicht derjenigen Farbstoffgruppe zugeteilt, welche man 
heute schiechthin ,,Schwefelfarben“ zu nennen pflegt, und deren Ver- 
treter aus allen méglichen Ausgangsstoffen durch Erhitzen mit Schwefel- 
natrium und Schwefel gewonnen werden. Auf diese ihrer chemischen 
Natur nach wenig aufgeklirten Farbstoffe, die in den verschiedensten 
Nuancen hergestellt werden, soll etwas niher noch bei Besprechung der 
Thiazin-Kérper (in der Abteilung iiber sechsgliedrig-heterocyclische 


1 Vel.: Garrermany, B. 22, 423, 425 (1589). — Green, B. 22, 968 (1889); Soe. 
55, 2338 (1889). — Pritzincer, Garrermann, B. 22, 1067 (1889). — R. Hatter, 
C, 1914, II, 962. — Herzoc, Potorzxy, Ph. Ch. 87, 457, (1914). 

® Vgl. Groraizvicz-Granpmouain, Lehrbuch der Farbenchemie, 4. Aufl. (Leipzig 
u. Wien 1913), S. 158—162. 
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Systeme) zuriickgekommen werden. Hier sei nur erwahnt, daB man in 
den gelben bis braunen Schwefelfarbstoffen Thiazol-Derivate vermutet’. 
Auch Derivate von Naphtho-thiazol? (Formel I, s. u.), Anthra-thiazol® (ID), 


Ss S 
I) C,H ae II) Cue >On, 
S S 8 
MT) HOC, CHa ea >Cc#H, IV) HCC. > Cul CH 


Benzo-bis-thiazol* (III) und Anthra-bis-thiazol® (IV) sind dargestellt worden. 

Die spirocyclische Kondensation von Cumaran mit Benzothiazol® 
scheint in einer tiefroten Verbindung verwirklicht zu sein, die aus dem 2-p- 
Dimethylamino-anil des 2.3-Dioxo-cumarans (V) auf folgendem Wege entsteht: 


co co NH-C,H,-N(CH,), 
Vy GK SOTN-OM INCH, AES ete See eae 


Oxydation mit K,FeCyo VI) C,H 7 CON Samii 


£2 Oe eS C,H;-N(CHs), . 


Diese Verbindung, welche, wenn ihr die Formel VI zukommt, ein Oxo-dimethyl- — 
amino-Derivat des 2-Cumaran-2’-benzothiazolin-spirans darstellt, liefert bei der 
Spaltung mit alkoholischem Kali neben Salicylsiure das 2-Amino-5-dimethylamino- 
thiophenol. 


IV. Selenazol-Kérper. 
Einige der Methoden, welche zum Thiazol-RingschluB gedient haben, konnten 
auch fiir die Gewinnung von Abkémmlingen des Selenazols? : DO8 nutz- 


bar gemacht werden, wihrend dieser Stammkorper selbst noch nicht bekannt ist. 
So erhalt man z. B. 2-Amino-selenazol (weiBe Nadelchen, Schmelzp. 121°) analog 
Gleichung K auf 8.538 aus Dichlor-ither und Selen-harnstoff. 2-Phenyl-benzo- 
selenazol entsteht aus Benzanilid in miBiger Ausbeute durch Sieden mit Selen 
(analog Gleichung B auf 8.550); es krystallisiert aus Eisessig in farblosen Nadeln 
und schmilzt bei 117°. 


' Vegl.: P. Frrepuanper, Z. Ang. 19, 617 (1906). — O. Lance, ,,Die Schwefel- 
farbstoffe (Leipzig 1912), S. 81. 

2 Vgl.: A. W. Hormann, B. 20, 1795 (1887) — Jacosson, B. 20, 1895 (1887); 
21, 2624 (1888). — Axtrences. F. Antiinr., D.R.P. 55878 (Frpx. 2, 303). — Jacozson, 
FRANKENBACHER, B, 24, 1406, 1408 (1891). — Jacosson, Kuern, B. 26, 2345 (1893). 
— Rupr, Scuwarz, C. 1905, I, 101. — Bayer & Co., D.R.P. 165126, 165127 
(C. 1905, II, 1755). 

5 Bayer & Co., D.R.P. 250090 (C. 1912, II, 883); 259037 (C. 1918, I. 1648). 
— Uurmann, Junauans, A. 399, 347 (1913). — Bap. Aniin- v. Soparasr., D.R.P. 
264948 (C. 1918, II, 1441); 267523 (C. 1914, I, 91). 

* Green, A. G. Perkin, Soc. 83, 1206 (1908). 

° Bap. Aniuin- uv. Soparasr., D.R.P. 260905 (C. 1913, II, 197). 

®° Fries, Hassevpacu, Scuréper, B. 47, 1640 (1914). 

7 G. Hormann, A. 250, 294 (1889). — Barincer, B. 23, 1003 (1890). — Micuers. 
B. 25, 3048 (1892). — H. Baver, B. 46, 92, 97 (1913). — Frou, Marmin, A. 401, 
178 (1913). 
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Zwanzigstes Kapitel. 


Ubersicht tiber die funfgliedrig-heterocyclischen Systeme 
mit drei Hetero-Atomen. 


Unter den Fiinfringen mit drei Hetero-Atomen haben nur solche 
Systeme gréBere Wichtigkeit, bei denen Stickstoff allein oder zugleich 
mit Sauerstoff und Schwefel als Hetero-Element auftritt. 

Von Verbindungen mit stickstoffreien Systemen kénnen einige Brenz- 
catechin-Derivate angefiihrt werden: 

Brenzcatechin-schwefligsiiureester! (o-Phenylen-sulfit) (Formel I, s. u.), 
der aus Brenzcatechin und Thionylchlorid beim Kochen in Benzol entsteht, ist eine 
farblose, leicht bewegliche Fliissigkeit (D'® = 1-409), und siedet unter 760 mm 
Druck bei 210—211°. — Brenzeatechin-chlorphosphin? (IJ) wird aus Brenzcatechin 

BO Se A a 
Day al 580: AB ova OPO. 
S54 Se 
durch Erhitzen mit Phosphortrichlorid neben Triphenylen-diphosphit (C,H,0,),P, 
erhalten, bildet eine weif8e krystallinische Masse, schmilzt bei 30° und siedet unter 
65 mm Druck bei 140°; durch Wasser wird es lebhaft unter Riickbildung von 
Brenzcatechin zersetzt. 

Ist Stickstoff das einzige Hetero-Element, so ergeben sich 
swei Moglichkeiten, je nachdem alle. drei Stickstoff-Atome unmittelbar 
aneinander gereiht sind oder nur zwei direkt verbunden, von dem dritten 
aber durch Kohlenstoff getrennt sind. In ihren wenigst gesittigten 
Wasserstoff-Verbindungen werden unter Beriicksichtigung der denkbaren 
Desmotropie-Fiille diese beiden Systeme durch die folgenden Symbole 


wiedergegeben: 
Ill Gergen bzw eae oder pen 
UNE ELN " _NH-N=N N==N-N ? 
IV Oise bzw eer: oe eee 
) N- NH-CH : N-N=CH N ~-N-CH 


Man nennt diese Stammk6rper ,,Triazole“ oder auch ,,Pyrro- 
diazole“ (vgl. dazu S. 30, 352, 354) und unterscheidet® die beiden 
Falle zweckmaBig durch die. Bezeichnungen: 
1.2.3-Triazol, v-(benachbartes) Triazol fir III, 
1.2.4-Triazol fiir IV. 


1 Anscatirz, Posru, B. 27, 2752 (1894). — Uber ibnliche Schwefligsiureester 
acyclischer 1.2-Dioxy-Verbindungen s. Scnitier, B. 42, 2017 (1909). 
2 Kwaver, B. 27, 2569 (1894). — Ebenda S. 2571 s. Brenzcatechin-oxy- 
O 
chlorphosphin CoH 4 >POCI. 


¥ Unterscheidung als Orthotriazol (Ill) und Metatriazol (IV): Kearmann, 
Messineer, B. 25, 901 (1902). 


- 9 Pr FLA ._ ee. s Fn Pe ge RENE Ee es ee eee eee 
- ; 2 . > . . ce Te 
=i a J - 
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Wenn zugleich mit Stickstoff auch Sauerstoff als Hetero- 
Element auftritt, so bestehen die Méglichkeiten, daB 


a) zwei Sauerstoffatome und ein Stickstoffatom, oder 
b) ein Sauerstoffatom und zwei Stickstoffatome 


sich im Ringe finden. Wa&ahrend fir den Fall a kaum Beispiele vor- 
liegen, ist der Fall b in den verschiedenen Variationen, welche die 
Reihenfolge der Hetero-Atome annehmen kann, verwirklicht. 

Man kann die Systeme des Falles b simtlich vom Furan ableiten, 
indem man sich zwei CH-Glieder (Methenyl-Gruppen) des Furan-Rings 
durch Stickstoff ersetzt denkt, und daher unter dem Sammelnamen 
»Furodiazole“ vereinigen’. Unterscheiden kann man sie, ausgehend 
von dem Furan-Schema: 

(b,) HC-—CH (b) 
(a,) HC-O-CH (a) 


durch Angabe derjenigen Methenyle, auf welche sich der Ersatz durch 
Stickstoff erstrekt. Die folgende Ubersicht enthalt die vier Méglich- 
keiten unter Angabe der sich derart ergebenden rationellen Namen, 
denen die in der Literatur gebrauchlichen Namen hinzugefigt sind: 


Vv HC N VI) HC——CH 
) HG.O.N’ N-O-N 

Furo-[a, b]-diazol, Furo-[a, a, |-diazol, 
Diazoanhydride Furazane 
N-—-CH N——N. 

VII * an, hy VIll * pence 
) HC-O-N ) HC-0O-CH 

Furo-[a, b, }-diazol, Furo-[b, b, ]-diazol, 
Azoxime Oxdiazole 


Bekannt sind auch Vertreter derjenigen vier Ringsysteme, welche 
an Stelle des Sauerstoffatoms ein Schwefelatom in den Formeln V bis 
VIII enthalten. Ferner kennt man Abkémmlinge des zu Fall a (s. oben) 
gehoérigen schwefelhaltigen Systems: 

s—-—s 


IX) . . . 
H,C-NH-CH, 


In den Verbindungsgruppen, die sich auf den Stammkérpern III 
bis VIII und den entsprechenden schwefelhaltigen Stammkérpern (ein- 
schlieBlich [X) aufbauen, finden wir — soweit unsere bisherige Kenntnis 
reicht — keine Stoffe, die sich in Lebensprozessen bilden. Sie umfassen 
ausschlieBlich Produkte der kiinstlichen Synthese; besonders ausgebaut 
sind die beiden Triazol-Gruppen (Stammkérper III und IV). 


* G. Scurérer; vgl. V. y. Ricurer’s Chemie der Kohlenstoffverbindungen, 
11. Aufl. Bd. II (Bonn 1913), 8.765. — Diese Bezeichnung ist beibehalten worden, 
weil sie neuerdings in der Original-Literatur viel benutzt wird. ZweckmaBiger wiire 
der Sammelname ,,Oxdiazole“ und die Unterscheidung als 1.2.3-, 1.2.5-, 1.2.4-, 
1.3.4-Oxdiazol. 
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Erwahnt sei noch eine Verbindung, welche zwei Stickstoffatome zu- 
gleich mit einem Phosphoratom in einem Fiinfring enthalten, das P-Thio- 
phenoxyl-phenphosphazin': 


a NES 


aes Or 
Ky /- NH 0-0,H, 


hinundzwanzigstes Kapitel. 


1.2.3-Triazol-Korper. 


(Einkernige 1.2.3-Triazol-Kérper [1.2.3-Triazol und seine Homologen, C-Amino- 

triazole, Triazolon, Carbonsiiuren usw.].— Mehrkernige nichtkondensierte 1.2.3-Tri- 

azol-Korper. — Benztriazol-Kérper [Azimide, Pseudo-azimide, Azimidole, Aznitroso- 
Verbindungen]. — Weitere kondensierte 1.2.3-Triazol-Systeme.) 


Das Ringsystem des 1.2.3-Triazols ist zuerst in Kondensation mit 
Benzol bekannt geworden (iiber den am friihesten entdeckten Triazol- 
Kérper s. 8. 588), besonders in den Azimiden vom Typus: 


ZO SEN : 
| |_ ye u 
SS aanie 


welche aus ortho-Diaminen der Benzol-Reihe durch Einwirkung der sal- 
petrigen Siure entstehen (Naheres s. S. 580ff.), Erst spiter lernte man 
Wege kennen, die zu einkernigen Triazol-Korpern fiihren. 


I, Einkernige 1.2.3-Triazol-Korper. 


Von den eben erw&hnten, leicht erhaltlichen Azimiden kann man 
durch Oxydation unter Zerstérung des Benzolkerns zur Dicarbonséure des 
einkernigen Triazols gelangen, die sich bei der Destillation in Kohlen- 
dioxyd und Triazol selbst spaltet?: 


CH a 
BGS SGU EN Oxy- HO,C—_ 2 2 HC-NH 
H,C C; I. AEN ation C es Vi fe CO on SNE (A) 
HO, JC—N= ealc DOG Cos His Ns 
CH 


Die ersten Synthesen einkerniger Triazol-Kérper fand y. Pxcu- 
mann? bei Umwandlungen yon Phenylosazonen der 1.2-Dicarbonyl-Ver- 
bindungen auf. Deren Oxydationsprodukte — die ,,Osotetrazine“ 


1 AurenzieTH, Hinpeprand, B. 31, 1111 (1898). 
“2 Buapin, B. 26, 545, 2737 (1893). 
8 B, 2], 2756 (1888). A. 262, 265 (1890). 


Meryrr-Jacopson, org. Ch. IIs. (1. ua. 2. Aufl.) 86 (Februar 1916) 
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spalten beim Kochen mit Sauren die Gruppe C,H,N ab und gehen 
unter Verengerung ihres 6-Ringes zu einem 5-Ringe in N-Phenyl- 
Derivate der. Triazole iiber, z. B.: 


aoe CH (Glyoxal- HC——CH . 
N ON pheayl +, Sen NN 
C,H,:-HN NH- ©,H; 0sazon) C,H, -N——N-C,H, 
HC——CH 
foctas 2ee N N B) 
ae 
N-C,H; 


Mit schlechteren Ausbeuten ]48t sich die Triazol-Bildung auch direkt 
bei den Osazonen durch Kochen mit Saéuren oder durch trockene Destil- 
lation bewirken (vgl. Gleichung B auf S. 578). Recht glatt erfolgt sie 
beim Kochen der Phenyl-hydrazoxime (oder besser ihrer Monoacetate) mit 
Wasser, sehr verdiinnten Alkalien oder kohlensauren Alkalien, z. B.: 


CH,-C——CH CH;-C——CH 
N N-OH —H,O = N INwa2 (C) 
~~ SES, 
NH-C,H, N-C,H; 


Oxydiert. man die Aryl-hydrazoxime (mit Stickstofftetroxyd oder besser mit 
gelbem Quecksilberoxyd), so erhilt man Verbindungen', welche gegeniiber den Aryl- 
triazolen um ein Sauerstoffatom reicher sind, in diese durch Reduktion iibergehen 
und wohl am wahrscheinlichsten als ihre N-Oxyde zu deuten sind (vgl. auch S. 587 
bis 588), z. B.: 


CH,-C C-CH, CH,-C——C.-CH, 
N N-OH — H, = NAc (D) 
Se 
NH.-C,H; N-C,H, 


Wahrend die Produkte dieser Synthesen gemi8 ihrer Bildung das 
Aryl am mittleren Stickstoffatom enthalten, fiihrt die Anlagerung des 
Phenyl-azids an Acetylen-Kérper’, sowie seine Reaktion mit #-Keton- 
siureestern®, einfachen Siureestern, Malonester in Gegenwart von Na- 
triumathylat zu Triazol-Derivaten, die an einem AuBeren Stickstoffatom 
aryliert sein miissen; denn die gleich zusammengesetzten Produkte aus den 


Osazonen (bzw. Hydrazoximen) einerseits und aus den Aryl-aziden anderer- 


seits sind voneinander verschieden (vgl. S. 573—574 tiber Phenyl-triazol- 
dicarbonsiuren). Beispiele: 
HOIGH dcr 
+ OH, NCH. NNN (E) 


1 Vgl.: Ponzio, J. pr. [2] 57, 160 (1898). G. 29, I, 277 (1899); 31, II, 413 
(1901); 38, II, 522 (1908). 

* Vgl.: Micuarr, Lian, Hicsez, Am. 20, 377 (1899). — Duroru, Fesrzr, 
B. 43, 2222 (1910). 


* Dmrots, B. 35, 1029, 4041 (1902). — Dmrorta, Frisoni, Marswauy, B. 39, 
3922 (1906). 
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CH,-CO-CH,-CO-OC,H H,-C===C-CO- 
3 2 ; 2**5 ey H,0 a C 3 . : CO OCH, | (F) 
+ C,H;-N; ph tr C,H,-N-N:N 


_vgl. ferner Gleichung R auf S.570 und Za auf S. 575. 
Analog E liefert die Stickstoffwasserstoffisiure mit Acetylen bei 
langem Erhitzen in Aceton-Lésung das Triazol selbst!: 
HC:CH HO+—— CH 


+HN, NH-N:N C® 


Diazo-paraffine reagieren mit Cyan-Kérpern leicht unter Vereinigung 
zu Triazolen?, z. B.: 
CH,-CH- C-Cl  CH,-C——C.CI 
No AW SS N-NH-N 


(G b) 


Uber andersartige Triazol-Bildungen s. Formelreihen I (S. 566), Q (S. 569) 
und C (S. 578). 


Die Konstitution? des Ringsystems, das in den Produkten der 
oben aufgefiihrten Reaktionen anzunehmen ist, wird besonders durch die 
Bildungsweise C (S.562) beleuchtet und durch die Tatsache, daB dasselbe 
Produkt, das analog Gleichung C aus dem Phenyl-hydrazoxim des Diacetyls 
durch Wasseraustritt entsteht, aus dem Methyl-phenyl-hydrazoxim durch 
Austritt von Methylalkohol erhalten wird: 


CH,-C—O-CH, Gee ogy _ CHsC—O-OH, 
N\ N-OH Ae (H) 
aa : N- C,H, 
6*°5 5 


Es kann danach kein Zweifel sein, da’ es sich um ein finfgliedriges 
cyclisches System aus 2 Kohlenstoff- und 3 benachbarten Stickstoffatomen 
handelt. Dieses kann, wie schon S. 559 bemerkt wurde, drei desmotrope 
Formen annehmen: 

CH CH CH=—CH CH,—CH 

N-NH-N ’ NH-N:N 


1) 


solange an kein Stickstoffatom ein Substituent und an keines der beiden 
Kohlenstoffatome mehr als je ein Substituent gebunden ist. Fir das 
Triazol selbst und seine nicht geminalen C-Derivate mu8 die Struktur 
innerhalb dieser drei Méglichkeiten als unbestimmt gelten* (vgl. dazu 
S.572—573 bei Triazol-carbonsiure). Wenn aber an einem Stickstoffatom 


1 Dimrotu, Fester, B. 43, 2219 (1910). 
2 Peratoner, AzzareLio, R.A.L. [5] 16, Il, 237 (1907). — Tamscretro, Mizazzo, 
R.A.L. [5] 16, I, 412 (1907). 
8 Vgl. v. Pecumany, A. 262, 275 (1890). 
* Vgl. Drwrotu, B. 35, 1038 (1902). 
36* 
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ein Substituent haftet oder an einem Kohlenstoffatom geminale Sub- 
stitution erfolgt, so erscheint die Struktur im Sinne der Symbole: 


ta) CEH CHT CH tay POOH 
oe oe . \ ° 5 a . es 
4) N.NREN 4) NR-NEN N:N-N 


bestimmt. Die Verbindungen vom Typus Ja nennt man! vielfach ,,Oso- 
triazole“ wegen ihrer genetischen Beziehung zu Osazonen. Verbin- 
dungen vom Typus IIIa sind bisher nicht bekannt. 

Fir die Bezifferung wird im Folgenden entsprechend Regel Nr. 2 
auf S. 35 stets das Schema: 


(5) C———C4) 
IV) l 
N—N—N 
(1) (2) @) 


benutzt. 

In der Literatur herrscht der wenig zweckmibige Gebrauch, bei den Verbin- 
dungen vom Typus Ia und IIa den Stammkern verschieden zu beziffern, indem 
man immer bei demjenigen Stickstoffatom die Zahlung beginnt, an welchem Substi- 
tution erfolgt ist: 


(4) CH-—CH (3) (5) CH=CH (4) 


VRP RGR. ee EON 
(5) (1) (2) (1) (2) (3) 


Nach Forme] I (S. 563) erscheint das Triazol als cyclisches Derivat 
des Triazans, nach II und Ill des Triazens (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 339). 
Wihrend diejenigen Abkémmlinge dieser Stickstoffwasserstoffe, welche die 
Dreistickstoff-Kette nicht als Glied eines Ringes enthalten, verhiltnis- 
mifig zersetzlich sind (vgl. Bd. I, Tl. I, 8.390; Bd. I, Tl II, S. 1465; 
ferner ,,Diazoamino-Verbindungen“ in Bd. II,-Tl. J), besitzt das Ring- 
system des Triazols eine groBe Widerstandsfaihigkeit. Aus den 
Carbonséuren 1aBt sich durch trockene Destillation das Carboxyl ab- 
spalten, ohne daB das Ringsystem verindert wird. Fette Seitenketten 
kénnen durch Oxydation in Carboxyle verwandelt werden, ohne daB das 
Ringsystem leidet. Unter der Einwirkung von Reduktionsmitteln aber 
ist in einigen Fallen ziemlich leichte Aufspaltung des Ringes beobachtet 
worden (vgl. Gleichung W auf 8. 573). 

Eine Neigung, ahnlich den Diazoamino-Kérpern zwei Drittel des 
Stickstoffs als elementaren Stickstoff abzugeben, zeigen die Triazol-Kérper 
von aromatischem Sittigungszustand, wie das Triazol selbst, seine Car- 
bonsdiuren usw., nicht. In hohem Mage tritt sie indessen hervor?, wenn 
solche Substituenten in den Ring treten (NH,, OH), welche die desmo- 
trope Umwandlung in Abkémmlinge des dihydrierten Rings (Triazolins) 
ermoglichen, z. B.: 

HC-- C.NH, H,C——C:NH » 
N:N-NH. ’ 
1 Vel. v. Pecumann, A. 262, 267 (1890). 
* Vgl.: Diurorn, B. 35, 4045 (1902). — Dnmorn, Tavs, B. 39, 3914 (1906). 
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Triazol-Abkémmlinge solcher Art werden — hiufig auBerordentlich 
leicht — unter der Kinwirkung von Sauren derart gespalten, daB zwei 


Stickstoffatome austreten, wihrend das dritte Ring-Stickstoffatom mit den 
beiden Kohlenstoffatomen vereinigt bleibt: 


>C—C< S0—C< 
—— > it , . 
NNN N: Nee 


Beispiele hierfiir s. in Gleichung M auf S. 567, T auf-S. 571. 

Gleich den Diazoamino-Kérpern besitzen die Triazole nur schwach 
basischen, Charakter (vgl. S.566 die Unbestindigkeit des salzsauren 
Triazols gegen Wasser). Das an den Riug-Stickstotf gebundene Wasser- 
stoffatom ist durch Metallatome vertretbar (vgl. S. 566 Triazolsilber); die 
hierin sich kundgebende acidifizierende Natur des Triazol-Systems bedingt 
sogar in manchen Fallen, in welchen eigentlich saure Gruppen nicht 
zugegen sind, Lislichkeit in verdiinnten Alkalien! (vgl. S. 568 Anilino- 
triazol und §. 571 den Aldehyd und Alkohol des Phenyl-osotriazols, 
8. 577 @-Phenyl-triazol) und auBert sich besonders auffallend in dem 
stark sauren Charakter des C-Oxy-triazols? (vgl. S. 570). 

»yAromatische Kigenschaften“ des T'riazol-Kerns treten — abgesehen 
von seiner Bestandigkeit (vgl. S. 564) — in der Diazotierbarkeit der 
C-Amino-Derivate (vgl. S. 567, 568—569), der Fahigkeit des Aldehyds 
zur Cannizzaroschen Reaktion (vgl. $.571) und der Widerstandsfahigkeit 
seiner Carbonsiure gegen Kaliumpermanganat (vgl. S. 572) hervor. 

- Die Hydrierungs-Stufen des Triazols C,H,N, sind nicht an sich, 
aber in Form von Derivaten (vgl. S.578) bekannt. Man kann sie als 


»Triazolin® und ,,Triazolidin“ bezeichnen (vgl. 8S. 33): 
Triazol-dihydride OC,H,N, = Triazoline, 
Triazol-tetrahydrid C,H,N, = Triazolidin. 


Das 1.2.3-Triazol? (o-Triazol, Osotriazol) — Formel I bzw. 
II oder III auf 8.563 — ist auf mehreren Wegen erhalten worden 
(s. z. B. Formelreihe A auf 8.561 und Gleichung Ga auf S. 563); Bil- 
dung aus seiner Monocarbonsiiure s. 8.572. Hs stellt eine weiBe zer- 
flieBliche Krystallmasse dar, schmilzt bei 23° und siedet unter 739 mm 
Druck bei 203°; iiberhitzte Triazol-Dimpfe verpuffen mit ziemlicher 
Heftigkeit. Es zeigt schwachen alkaloidartigen Geruch und anfangs 
siiBlichen, zuletzt widerlichen Geschmack; Di* = 1-186. Von Wasser 
und den gewohnlichen Lésungsmitteln wird es in jedem Verhiltnis auf- 
genommen; in Ligroin ist es unléslich. Seine waBrige Lésung reagiert 


1 Vel. Dimrotu, A. 364, 194 (1909). 

2 Vgl. dazu: Dimroru, A. 364, 198 (1909). 

3 y, Pecumann, A. 262, 314, 320 (1890). — Burapix, B. 26, 2737 (1893). — 
Bris, Ph. Ch. 16, 214 (1895). — Zincxe, A. 311, 317 (1900). — Disrorn, L. 35, 
1041, 1045 (1902). — Peraroner, AZZARELLO, R.A.L. [51 16. Il, 821 (1907). — v. Pecu- 
mann, W. Baver, B. 42, 673 (1909). — Dinrorg, Fester, B. 43, 2222 (1910). 
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neutral. Das Hydrochlorid C,H,N,.HCl erhalt man durch Einleiten 
von Salzsiure-Gas in eine atherische Lésung als weiBes Krystallpulver; 
beim Auflésen in Wasser wird es hydrolysiert. Mit Silbernitrat gibt die 
wiBrige Triazol-Lésung einen weifen Niederschlag des Silbersalzes 
C,H,N,Ag, das in Ammoniak. unléslich, in heiBer Salpeterséure léslich 
ist und beim Erhitzen verpufft. Mit Quecksilberchlorid fallt das Chloro- 
mercuri-Derivat C,H,N,.HgCl aus. 
1-Methyl-1.2.3-triazol’ ist auf folgendem Wege erhalten worden: 


CH;-C-—C-CO-0C,H;  ginw, von CHy-NH, . CHs*C —C-CO,H 
O-N:N Seen N(CH,)-N:N 
Acetessigester-diazoanhydrid 
(vgl. S. 62d) 
Erhitzen CH, Ge OE = Ge Aation mate SRO, & HO,C-C pos 
N(CH,)- N: N N(CH;)-N: N 
Erhitzen HC ‘CH 


N(CH,)-N:N o 
Es schmilzt bei 15—16°, siedet unzersetzt bei 228° (752 mm Druck) und ist in 
Wasser und Alkohol leicht léslich. 

1-Phenyl-1.2.3-triazol? (eine Bildung s. in Gleichung E auf S. 562) scheidet 
sich aus heiBem Wasser in weiBen Tafelchen ab, schmilzt bei 56° und verbreitet 
bei der Verfliichtigung mit Dampf einen angenehmen aromatischen Geruch. — 
2-Phenyl-1.2.3-triazol® (N-Phenyl-osotriazol) — eine Bildung s. in Formel- 
reihe B auf S. 562 — ist ein Ol und siedet bei 223—224° unter 716 mm Druck. 

1- oder 2-Benzoyl-1.2.3-triazol* entsteht durch Einwirkung von Benzoyl- 
chlorid auf Triazol, sowie auf Triazolsilber, krystallisiert aus Chloroform und Ather 
in weiBen Nadelchen, schmilzt unscharf bei 100—102° und wird sehr leicht (schon 
beim Erwirmen mit Alkoholen) verseift. 

2-Amino-1.2.3-triazol® (N-Amino-osotriazol) erhilt man aus dem 
Benzoylosazon des Glyoxals in folgender Weise: 


HC——CH ; HC——-CH F 
- Oxydat. mit oo a 
N N K,FeCyg N N Rea 
C,H,-CO-HN | NH-CO-0,H, C,H, CO-N-—_N-C0:C,H, 
HC—— CH HC——CH 
N N Erhitzen mit HCl = N N (IX) 
beso i ; Ne 
N-NH-CO-C,H, N-NH, 


1 L. Worrr, A. 394, 54 (1912). — Vgl. auch Dimrorn, Fesrer, B. 43, 2223 (1910). 

* Micnaet, Linn, Hieprr, Am, 20, 383 (1898). — Zincxe, A. 313, 294 (1900). 
— Drimrots, B. 35, 1035 (1902). — Dimroru, Frster, B. 43, 2222 (1910) 

ee Pocauain; A. 262, 290 (1890). 

“ vy. Pecumann, A. 262, 323 (1890). — Briann, B. 26, 2738 (1893). — Dimrors, 
B. 35, 1045 (1902). 

5 v: Pecratann, W. Bauer, B. 42, 662, 669 (1909). — S. auch Srozf, J. pr. (2 
78, 544 (1908). B. 42, 1047 (1909). 

Uber 1-Amino-5- methyl-triazol s.: L. Wotrr, A. 325, 158 (1902). — 
L. Wotrr, Hatt, B. 36, 3617 (1908). 
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4. 5-Dimethyl-1. 2. 3-triaxol. 567 

Sears eet 

Es bildet duSerst hygroskopische Krystalle, schmilzt bei 51° und zersetzt sich, im 

Rohr erhitzt, mit scharfem Knall. In waBriger Lésung mit salpetriger Siure be- 
handelt, geht es in Triazol iiber (ygl. dazu S. 191, Textzeile 7—5 y. u.). 

In analoger Weise kommt man vom Benzoylosazon des Diacetyls iiber 2-Amino- 
4.5-dimethyl-triazol] zum 4.5-Dimethyl-1.2.3-triazol'!, das aus Wasser mit 3 Mol. 
Krystallwasser in zollangen Prismen anschie8t, im Vakuum iiber Schwefelsiure das 
Krystallwasser abgibt und wasserfrei unscharf bei 70° schmilzt. 

Fir das 2-Phenyl-4.5-dimethyl-1.2.3-triazol-1-oxyd%, dessen Bildung 
auf 8.562 in Gleichung D wiedergegeben ist, kann auch die bicyclische Formel V 
(s. u.) in Betracht gezogen werden, Es krystallisiert in prachtigen Prismen und 
schmilzt bei 92—93°. Beim Erhitzen’ mit Salzsiure auf 120° liefert es ein Gemisch 
von 2-Phenyl-4.5-dimethyl-triazol (VI) und 2-Chlorphenyl-4.5.dimethyl-triazol (VID: 


CH, -O=—. oe 
V) | Ga ? 
N-N(O,H,)*N 
vy CH,-C —C-CH, oat CH,-C--;——— 0-H, 
N-N(O,H;)-N : N-N(C,H,Cl)-N 


Ein interessantes Material ist durch Untersuchungen von THIELE 
und ScuLrussnER? und von Dimrotu? fiir C-Amino-Derivate® des Triazols 
beigebracht worden. 

Das 1-Phenyl]-5-amino-triazol kann man z. B. aus dem Azid der 
1-Pheny]-triazol-carbonsaéure-(5) (vgl. S.572) durch die ,,Curriussche 
Umlagerung“ (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 352, 629—630) bereiten: 


CH=C-CO-N, , Kester, CH==C-NH-CO-OG,H, Koger CH—=C-NH, 
N:N-N-O,H, =7- NN «N+ C,H, —__ * N: N-N- C,H, 


Ks krystallisiert aus Wasser in weiBen Nadeln, schmilzt bei 110°, lost 
sich leicht unter Salzbildung in verdiinnter Salzsiure und ist in Natron- 
lauge unldslich. Durch Natriumnitrit wird es in salzsaurer Lésung in 
eine Diazoniumlésung iibergefiihrt, die mit @-Naphthol in Alkali zu 
einem schénen Azokérper kuppelt. Durch Kochen mit verdiinnter 
Schwefelsiure wird es innerhalb 10 Minuten unter Entwickelung von 
freiem Stickstoff gespalten, wobei sich als primares Produkt Glykolsaure- 
phenylamidin bildet: : 
CH=—=C-NH, ... CH, (OH) -C- NH, 
REN Oe eet N- C,H; m 
Besonders bemerkenswert ist nun die glatte Isomerisation, welche 
dieses Amin beim Erhitzen auf 145° oder durch einstiindiges Kochen 


1 y. Pecumann, W. Bauer, B. 42, 670, 672 (1909). 

2 Ponzio, J. pr. [2] 57, 160 (1898). G. 29, I, 277 (1899); 38, II, 524 (1908). 

3 A. 295, 129 (1897). 

4 B. 35, 4046, 4059 (1902). A. 364, 183 (1908). 

5 §. ferner: Bampercer, pe Gruyter, B. 26, 2785 pee: J. pr. [2] 64, 228 
(1901). — JAGERSPACHER, B. 28, 1286 (1895). 


568 O- Amino-Derivate des 1.2.8-Triaxols. 


mit Pyridin (auch durch Kochen mit Essigséureanbydrid) erleidet; es ent- - 


steht -hierbei, das bei 139° schmelzende 5-Anilino-triazol, das sich von 
dem Ausgangsprodukt durch seine Léslichkeit in verdiinntem Alkali und 
dadurch unterscheidet, daB es mit salpetriger Sdiure ein (wenig bestindiges) 
N-Nitroso-Derivat liefert. Diese Umlagerung laBt sich verstehen, wenn 
man das 1-Phenyl-5-amino-triazol als cyclischen Diazoamino-Ké6rper (vgl. 
S. 564—565) betrachtet und annimmt, da$ — &hnlich wie offene Diazo- 
amino-Kérper mit Aminen unter Wanderung ihres Diazo-Teiles reagieren 
kénnen, z. B.: 


C,H, -N:N-NH-C,H, + NH,-C,H, = C,H,-N:N-NH-C,H, + H,N-C,H; 


— hier eine Wanderung des Diazo-Teiles von der intranuclearen Phenyl- 
imino- zur extranuclearen Amino-Gruppe erfolgt: 


| H,N~ | ae oN : (N) 
NN Ne Hy, N==N—NH NH.-O,H, 


Eine solche Umlagerung wurde auch in mehreren anderen Fallen 
festgestellt, bei denen der Komplex: 
—C-NH, 
SNH 
einen Bestandteil des Triazol-Rings bildet; sie ist eine allgemeine Reak- 
tion der 1-Phenyl-5-amino-triazole. 


2-Phenyl-4.5-diamino-triazol entsteht aus Phenylhydrazin auf 
folgendem Wege: 


CiN N : C——_C. 
C,H;-NH-NH, + - ——> G ONG 
CiN C,H,:-NH-N 
+ NH»-OH H,N-C STIS Te eee 
N-OH O©,H;-NH-N 
Erhitzen mit Wasser unter Druck t H,N-C C-NH, : 0) 
(analog C auf S, 562) N-(C,H,)N-N 


Ks scheidet sich aus siedendem Wasser in farblosen Krystallen ab, 
schmilzt bei 143° und ist eine schwache, nur einsiurige Base, deren 
Salze durch Wasser leicht hydrolysiert werden. Seine wiBrige Lisung 
reagiert neutral, wirkt stark reduzierend und gibt mit Eisenchlorid eine 
tief indigoblaue Farbung; ein in die erwirmte salzsaure Lésung ein- 
getauchter Fichtenspan wird intensiv rot gefarbt. Wahrend es nach 
Art der zur Benzol-Reihe gehérenden ortho-Diamine mit 1.2-Diketonen 
Chinoxalin-Derivate liefert, gibt es beim Kochen mit Eisessig kein Imid- 
azol (vgl. dazu S. 485), sondern ein Monoacetyl- neben einem Diacetyl- 
Derivat. LaSt man seine salzsaure Lisung zu einer salzsauren Lisung 
von Natriumnitrit flieBen, so erfolgt glatte Diazotierung an einer Amino- 
gruppe, wie durch Analyse des merkwiirdigerweise nicht explosiven 


oa 
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Diaxonium- und Axo-Derivate. 569 
a SS OCOD. 
Pikrats der entstandenen Diazoniumverbindung und durch Kuppe- 
lung mit Dimethylanilin nachgewiesen wurde. Die so gebildete Diazonium- 
lésung verliert ihr Kuppelungsvermégen bei kurzem Kochen nicht und 
bei gewdhnlicher Temperatur erst innerhalb mehrerer Tage; sie geht 
hierbei in das entsprechende Azimid (s. S. 589) iiber: 


N,-OH H,N N.: N——HN 
Orr ro 8 5 thO.= Ore, Ee P) 
N-(C,H,)N -N N-(C,H,)N-N 


Im Obigen ist erwihnt worden, da8 sich die C-Amino-Derivate des Triazols 
diazotieren und dann mit Phenolen oder tertidren Aminen zu Axokdrpern kuppeln 
lassen. Kine direkte Synthese eines Azokérpers der Triazol-Gruppe findet (&hnlich 
B auf 8S. 562) statt, wenn man das Phenylhydrazon des Formazyl-methyl-ketons 
einige Minuten mit Hisessig kocht: 


CH,- C= 0-N: N-C,H, 


CH,-C-—~—_0.N: N.0,H, 
N-NH- C,H, N-NH-C,H, 


= C,H,-NH, + : 
. 3 N- N(C,H,)-N 


Das so erhiltliche 2-Phenyl-4-methyl-5-benzolazo-triazol! krystallisiert in gold- 
gelben Prismen, schmilzt bei i22°, lost sich in konzentrierten Mineralsiuren mit 
dunkelorangeroter Farbe und wird durch Reduktion mit Zinnchloriir und Salzsiure 
in Anilin und 2-Phenyl-4-methyl-5-amino-triazol gespalten. 


Das einfachste esocyclische C-Oxy-Derivat (Formel VIII, s. u.), fiir das 
auch die desmotropen Ozo-Formeln VIIla in Betracht kommen, wird aus 


He Gon Hc==——( 0H HC——-C-OH 
VII = “ bzw. : : oder - : : 
N-NH-N NH-N:N N:N-NH 
qC=—-60 H,.c-—-co H,C——CO 
1¢ om ° b i . . oder . 7 . 
Se NEN ris NH-N:N N:N-NH 


dem Diazo-acetamid durch eine bemerkenswerte Umlagerung: 


CH——CO — CH—-CO 

N, NH, | N-NH-NH’ (Q 
die beim Digerieren mit verdiinnter Kalilauge oder beim Krwarmen 
mit Barytwasser eintritt, erhalten, ferner aus der 5-Oxy-triazol-carbon- 
sdure-(4) (s. S. 574) durch Abspaltung von Kohlensaure. Die Verbindung?’, 
welche gemaB VIII als 4- oder 5-Oxy-1.2.3-triazol oder gema8 VIII als 
Triazolon (4- oder 5-Oxo-triazolin) zu bezeichnen ist, krystallisiert 


1 BamBeroEeR, Lorenzen, B. 25, 3543 (1892). — Jacerspacner, B. 28, 1285 
(1895). — Bampercer, pe Gruyter, J. pr. [2] 64, 227 (1901). 

2 Curtivs, Tuompson, B. 39, 4140 (1906). — Dimroru, Arcketin, B. 39, 4391 
(1906). — Currivs, Wetpr, B. 40, 1197 (1907); 43, 857, 862 (1910). — Dimrorm, 
A. 378, 352 (1910). — Currius, Bocxmiia, B. 43, 2441 (1910). — Corrius, Carian, 
B. 43, 2447 (1910). 
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570 C-Oxy-1 2. 8-triaxol (Triaxolon). 


aus verdiinntem Alkohol in farblosen Rosetten, schmilzt bei 129° unter 
Gasentwickelung, verpufft beim Erhitzen vor der Flamme und ist in Wasser 
und Alkohol sehr leicht léslich, in Benzol unléslich. Sie reagiert auf 
Lackmus lebhaft sauer und laBt sich mit Kalilauge glatt als ein- 
basische Saure titrieren. Bemerkenswert ist ihre groBe Bestindigkeit 
gegen Alkalien; selbst durch schmelzendes Kali- wird sie kaum an- 
gegriffen. Dagegen wird beim Kochen mit mafig konzentrierter Schwefel- 
siure allmahlich Stickstoff entwickelt (vgl. dazu S.564—565). Auf Zusatz 
von Bromwasser schiumt die waBrige Lésung sofort unter lebhafter 
Gasentwickelung auf; das iiber Kalilauge aufgefangene Gas ist ein aqui- 
molekulares Gemenge von Stickstoff und Kohlenoxyd. In alkalischer 
Lésung kuppelt das Oxy-triazol mit. diazotiertem Toluidin zu Toluolazo- 
oxy-triazol. Mit Kisenchlorid farbt sich die waBrige Lésung des Oxy- 
triazols tief braunrot. 

Das 1-Phenyl-5-oxy-1.2.3-triazol! entsteht durch Abspaltung 
von Kohlendioxyd aus seiner 4-Carbonsaure (S. 575), ferner durch Kon- 
densation von Diazobenzolimid (Phenyl-azid) mit Essigester bei Gegenwart 
von trockenem Natriumathylat: 


CH, 


5 CH=—C-OH . 
='"@3H;-OH + =) : 

iN jaOkEh, SS ie: sb aNie NaN Gees (8) 

Ks schmilzt bei 118° und ist in Wasser kaum, dagegen in verdiinnten 

Atzalkalien und Sodalésung leicht léslich. Bei der Oxydation mit Kalium- 

permanganat in schwefelsaurer Lésung bildet sich Oxanilsiure: 


CH—=C.-0H : ; 
‘ . eS Bae . . (S) 
N:N-N-C,H, NH-C,H, 


Sowohl das 5-Oxy-triazol wie sein 1-Phenyl-Derivat lassen sich durch 
salpetrige Sdure am Kohlenstoff nitrosieren. Genau untersucht ist das 
aus dem 1-Phenyl-Derivat entstehende Produkt, das wahrscheinlich als 
4-Monoxim des 1-Phenyl-4.5-dioxo-1,2.3-triazolins? [1-Phenyl- 
4-isonitroso-triazolon-(5)]: 

HO-N: C—CO 
N:N-N-C,H, 
aufzufassen ist. Die wenig haltbare Substanz fallt aus Ather durch 


Petrolather in kleinen citronengelben Nadeln nieder, farbt. sich beim 
EKrwirmen bald dunkel und ist bei 195° véllig zersetzt; sie wird von 


1 Dimrotn, B. 35, 4043, atte (1902). A. 335, 81 (1904). — Dimrotu, Tavs, 
B. 39, 3912 (1906). 

fiber N-Phenyl-Derivate des 4-Methyl-5-oxy-triazols s.: Jaerr- 
spacHER, B, 28, 1286 (1895). — Bampercer, pe Gruyrer, J. pr. [2] 64, 229 (1901). 
— Drmrotn, B. 35, 4043, 4054 (1902). A. 335, 93 (1904). 

> Dirorn, Tavs, B. 39, 3912 (1906). — Dimrotu, Drensrsacs, B. 41, 4055, 
4068 (1908). — Vgl. auch Currivs, WetpE, B. 40, 1198 (1907). 


Alkohol und Aldehyd der 1.2. 3-Triaxol-Reithe. 571 
P 


Alkalien mit blauroter Farbe zu sehr zersetzlichen Lésungen auf-— 
genommen. Das neutrale Kaliumsalz K(C,H,O,N,) ist in fester Form 
blaugriin, das neutrale Natriumsalz hochrot. Beim .Kintragen in 
rauchende Salzsaiure erfolgt Spaltung in Stickstoff und Oxanil-hydroxim- 
saurechlorid: : 
HO-N:C——CO HO-N:C——CO 
: : + HCl = N,+ (T) 
N:N-N-C,H; Cl NH-C CH: 

Das durch Einwirkung von Benzoylchlorid auf das Silbersalz erhiltliche Mono- 
benzoyl-Derivat tritt in einer roten und einer gelben Form auf. Wa&hrend das 
analog entstehende Monoacetyl-Derivat durch Alkali fast momentan unter Riick- 
bildung des Phenyl-isonitroso-triazolons verseift wird, erleidet das Benzoyl-Derivat 
durch wiBrige wie durch alkoholische Natronlauge schon bei — 10° Abspaltung des 
Benzoyls, wobei aber gleichzeitig das Phenyl-isonitroso-triazolon eine merkwiirdige 
Umlagerung zu 2-Phenyl- -tetrazol-5-carbonsiiure (S. 680—681) erleidet: 


 HO-N:C—CO _, _ G(COOH):N a 
N: N-N-C,H, N—=N-N-(,H, 


Als Beispiele exocyclischer Oxy- und Ozxo-Verbindungen seien das 
2-Phenyl-4-methylol-1.2.3-triazol (Phenyltriazolyl-carbinol) — 
Formel IX, s. u. — und das 2-Phenyl-4-formyl]-1.2.3-triazol (N-Phe- 
nyl-osotriazol-aldehyd) — Formel X — genannt'. Das Oxim des 
Aldehyds X entsteht analog C (auf S. 562) aus dem Phenylhydrazon 


HO- Cis: C5 CH. HOC: Crease CH 


ae N-N(G,H,)-N ’ ) N-N(O,H,)-N 


des monoacetylierten Diisonitroso-acetons durch Kochen mit sehr ver- 
diinnter Sodalésung: 


HO:.N: CH*C——. CH 
N. NH-C,H; N. O-CO-CH, : 

.HO-N:CH- POS ree Vv 
5 N-N(C;H,)-N Y) 
und liefert. beim Kochen mit verdiinnter Schwefelsaure den Aldehyd 
selbst. Dieser schmilzt bei 70°, destilliert ohne Zersetzung und besitzt 
einen stechenden siiBlichen Geruch; ér ist unléslich in kaltem Wasser, 
lést sich aber ohne Veranderung in verdiinnten Alkalien. Mit konzen- 
trierten Alkalien erleidet er die Cannizzarosche Reaktion, liefert also 
neben der entsprechenden Carbonsiure den Alkohol LX (farblose Prismen, 
Schmelzp. 67°, in heiBem Wasser nur wenig, in warmer verdiinnter 

Natronlauge leicht léslich). 


~ HO-CO-CH, 


1 y, Pecamann, A. 262, 272, 283, 294, 296 (1890). 
Uber exocyclische Keto-Verbindungen vgl.: Zincxe, A. 311, 316 (1900). 


— L. Worrr, A. 325, 154, 168 (1902); 394, 57 (1912). 


572 1. 2. 3-Triaxol-monocarbonsdure. 
Fiir die einfachste Carbonsdure’ der Triazol-Reihe — 1.2.3-Tri- 
azol-earbonsiure-(4 baw. -5)? — sind zwei interessante Synthesen 


zu berichten. Die Siure selbst kann durch Vereinigung von Stick- 
stoffwasserstoff mit Propiolsiure HC:C-CO,H (Bd.I, Tl. I, 8. 982) in 
warmer itherischer Lésung analog Gleichung Ga auf 8.563, ihr Nitril 
analog Gleichung Gb auf 8.563 in lebhafter Reaktion durch Anlagerung 
von Diazomethan an Cyan erhalten werden (s. die Gleichung in Bd. I, 
Tl. II, 8.1259). Sie krystallisiert aus konzentrierter Salzsiure in weiBen 
Blattchen, sintert bei 216°, schmilzt bei 219—-220° und ist in sieden- 
dem Wasser leicht, in kaltem Wasser und in Alkohol schwer léslich, in 
Ather so gut wie unldslich. Beim Erhitzen tber den Schmelzpunkt 
spaltet sie sich glatt in Kohlendioxyd und Triazol (S. 565). Gegen 
Agenzien ist sie sehr bestindig; auch in saurer Lésung wird sie von 
Permanganat nur langsam angegriffen. 

Von dieser Saure sind drei stellungsisomere N-Phenyl-Derivate® 
ableitbar: 


NF eel Oh H ——--—-C. 
see C-COH a) OH C-CO.H 
N(CaH,)-N:N N-N(C,H,)«N 

CH—C-CO.H 


XII) = 
N: N-N(C,H,) 

welche samtlich durch synthetische Reaktionen erhalten worden sind, die 
Verbindung XII z. B. aus dem Produkt der Reaktion C auf S. 562 durch 
Oxydation. Wenn man die drei N-Phenyl-Derivate mit Salpetersiure 
behandelt, so werden sie in der Phenyl-Gruppe nitriert; reduziert man 
dann, so erhalt man drei stellungsisomere N-[Amino-phenyl]-triazol-carbon- 
siuren, in denen durch den Hintritt der Amino-Gruppe der Benzolkern 
so sehr an Stabilitat verloren hat, da® er durch Oxydation mit Kalium- 
permanganat abgespalten werden kann, z. B.: 


CH >= C-C0.H CH——C.-CO,H 
N(C,H,-NH,)-N: N NH-N:N 

Man kénnte nun erwarten, von den drei isomeren N-Phenyl-triazol- 

carbonsiuren auch zu drei isomeren phenylfreien Triazol-carbonsduren 

zu gelangen: 

CH==C.-CO0,H 

NH-N:N ; 


CH—-U-CO,H " CH=. 
eaceRe Riley see ne 


XIa) : ; 
N-NH-N N:N-NH 


XII a) 


‘ AuBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen vgl. noch fiir 
Carbonsduren der Triazol-Reihe z. B.: Kyorr, Reurer, B. 27, 1177 (1894). — H. u. 
A. Ever, B. 36, 4253 (1903); 37, 49 (1904). — E. v. Meyer, C. 1908, II, 594. 

> v. Pecumann, A. 262, 317 (1890). — Zrncxe, A. 311, 283, 317 (1900). — Dim- 
roTH, B. 35, 1044 (1902). — Prratroner, AzzarEtto, G. 38,1, 86 (1908). — Oxivert- 
Manpata, G, 40, I, 120 (1910). — Oxivert-Manpata, Corpora, G. 40, II, 441 (1910). 

° v. Pecumann, B. 21, 2761 (1888). A. 262, 272, 282, 314 (1890). — Dimrotu, 
B. 35, 1030, 1084, 1036, 1041 (1902). A. 364, 210 (1909). — L. Wourr, A. 394, 
79 1912); 399, 292 (19183). 


1. 2. 3-Triaxol-dicarbonsdure. 573 
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Diwrorn hat aber gezeigt, daB in allen drei Fallen die gleiche Saure 
entsteht, fiir welche also die drei Formeln XIa, XIla und XIIla zur 
Wahl stehen; hiermit ist ein wichtiger Beweis fiir die Desmotropie des 
Triazol-Kerns. geliefert. 

Aus dem Verhalten der N-Phenyl-triazol-monocarbonsauren sei ais 
bemerkenswert hervorgehoben, da8 die Sdure XII durch Natriumamalgam ziemlich 
glatt in Cyanwasserstoff und Phenylhydrazino-essigsiure gespalten wird: 


HC—--C-C0,H HC - CH,-CO,H 
N-N(O,H,)-N ~  N~ HN(C,H,):-NH 
Wie bereits in Bd. I, Tl. II, S. 1146—1147 mitgeteilt wurde, erhalt man aus 
dem Diazoderivat des Acetessigesters durch Erwirmen mit essigsauren Ammonium 
den Ester der 5-Methyl-1.2.3-triazol-carbonsiiure-(4)'. Analog gewinnt man 
durch Hydroxylamin? den Ester der 1(N)-Oxy-5-methy]-1.2.3-triazol-carbon- 
siiture-(4) (Methyl-azimidol-carbonsidure-2): 

CH,-C——C-CO-0C,H; \ CH,;-C=—C-C0-0C,H, 

: : + NH,-OH = H,O + ‘ : 

O-N:N : (HO)N-N:N 


(W) 


(X) 


— eine sehr krystallisationsfahige Verbindung (Schmelzp. 147—148°), welche eine 
rote Eisenchlorid-Reaktion gibt und sich als einbasische Saure titrieren 14Bt. Dem- 
entsprechend verhalt sich die durch Verseifung daraus hervorgehende freie Methyl- 
azimidol-carbonsiure als zweibasische Saéure; sie wird durch Kaliumpermanganat 
leicht zur, Azimidol-dicarbonsdure (s. u.) oxydiert. 

Die 1.2.3-Triazol-dicarbonsiure-(4.5)*° entsteht aus allen Azimino- 
Verbindungen der Benzol-Reihe durch oxydative Aufspaltung des mit 
dem Triazol-Ring kondensierten Benzolkerns, wie schon in Formelreihe A 
auf S. 561 am Beispiel des Azimino-toluols erliutert wurde. Synthetisch 
erbalt man sie ferner analog Gleichung Ga auf S.563 aus Acetylen- 
dicarbonsiure und Stickstoffwasserstoffsiure. Sie krystallisiert aus heifem 
Wasser mit 2 Mol. Krystallwasser, schmilzt wasserfrei bei 200—201° 
unter stiirmischer Gasentwickelung und ist in Wasser leicht léslich. 

Von ihr sind zwei stellungsisomere N-Phenyl-Derivate* ableitbar: 


HO, 0: C=====—0:00,H xy HOC: oo Con 


IV 
aie N(C.H,)-NiN N- N(C,H,):N 


Zur Siiure XV — 2-Phenyl]-1.2.3-triazol-dicarbonsaure-(4.5) (N-Phenyl- 
osotriazol-dicarbonsaure) — gelangt man vom Phenylhydrazoxim des Di- 
acetyls auf folgendem Wege, der ihre Konstitution verbiirgt: 


1L, Worrr, A. 325, 132, 153 (1902); 394, 26, 48 (1912). — L. Woxrr, Hatt, 


B. 36, 3616 (1908). 
2L. Worrr, A. 325, 163 (1902). 
3 Brapin, B. 26, 545, 2737 (1893). — Zincxe, A. 291, 320, 341 (1896); 311, 


281, 818 (1900). — Micuar, Linn, Hesse, Am. 20, 389 (1898). — L. Worer, A. 325, 


154 (1902). — Oxtveri-Manpara, Corpora, G. 40, I, 436 (1910). 
4 y, Pecumann, A. 262, 311 (1890). — Micuaex, Linn, Hieses, Am. 20, 380 


(1898). — Zincax, A. 313, 256, 259, 291 (1900). — Dumorn, B. 35, 1030, 1036 (1902). 
— L. Worrr, A. 394, 75 (1912). 
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N-N(C,H,)-N 


Verschieden von ihr und demnach entsprechend XIV als 1-Pheny]-1.2.3-triazol- 
dicarbonsadure-(4.5) aufzufassen ist die Sdiure, die aus dem Produkt der 
Reaktion zwischen Phenyl-azid und Acetessigester (Gleichung F auf S. 563) durch 
Verseifung und darauf folgende Oxydation entsteht; dieser Befund ist wichtig, weil 
er zeigt, daB bei den aus Aryl-aziden gewonnenen Triazol-Kérpern das Aryl an 
einem der 4uBeren Stickstoffatome haften mub. 

Wie aus den Azimiden die Triazol-dicarbonsaiure, so geht aus den 
Azimidolen — N-Oxy-Derivaten der Azimide (s.S.586—587) — durch Oxy- 
dation mit Kaliumpermanganat die 1(N)-Oxy-1.2.3-triazol-dicarbon- 
siure-(4.5) (Azimidol-dicarbonsiaure) hervor, z. B.: 


~~\_NOH) HO,C-C—NOH) 


wy Se ; PIN. 
| Nae HO,C-O—-N==7 


eS 


(YX) 


Diese sehr starke Saure! scheidet sich aus Wasser, in welchem sie leicht 
léslich ist, in blatterigen weifen Krystallen mit 2 Mol. Wasser aus, 
schmilzt gegen 92° in ihrem Krystallwasser, wird iiber Schwefelsdiure 
allmahlich wasserfrei und schmilzt dann bei 152—153° unter starker 
Gasentwickelung und Hinterlassung einer kohligen Masse. Die wiBrige 
Lésung wird durch Eisenchlorid rot gefarbt. 

An diese Oxysaure, deren nicht zu Carboxyl gehériges Hydroxyl 
an Stickstoff gebunden ist, sei endlich als Beispiel von C-Oxy-carbon- 
sAuren der Triazol-Reihe die 5-Oxy-1.2.3-triazol-carbonsiure-(4): 


HO-C——C.CO,H 


(bzw. desmotrope Formeln) 
N-NH- N ; 


angeschlossen®. Ihre Abkémmlinge haben in einer Reihe eingehender 
Untersuchungen von Dimrorn eine ausgezeichnete Charakterisierung im 
Hinblick auf allgemein interessante Umlagerungsprobleme gefunden. 

Das 1(N)-Phenyl-Derivat ihres Methylesters ist am_leich- 
testen zuginglich und daher besonders ausfiihrlich bearbeitet. Es er’ 
steht als Natriumsalz in lebhafter Reaktion, wenn man Phenyl-azia 
in methylalkoholischer Lésung auf Natrium- Malonsiure - dimethylester 
wirken 1laBt: 


* Zincke, Scuwarz, A. 311, 332, 336 (1900). — L. Wourr, A. 825, 165 (1902). 
— Cortivs, J. pr. [2] 76, 393 (1907). 

* Dimzorn, B. 35, 4041 (1902). A. 335, 1 (1904); 338, 143 (1905); 364, 197 
(1909); 373, 336 (1910); 377, 127 (1910); 399, 91 (1913). — Briar, Ph. Ch. 51, 535 
(1905). — H. Goupscumipr, Z. El. Ch. 11, 5 (1905). — Drimrotu, Tavs, B. 39, 3915 
(1906). — Dmrora, Arcneuin, B. 39, 4390 (1906). — Micnarr, A. 363, 26 Anm. (1908). . 
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NaO 
C—CH-CO-OCH, -C—=C.-. C0. 
CH,.o> ae = on On# Na0-C—=C-00-00H, 
+ : C,H,-N-N:N 


(vgl. dazu Gleichung F auf 8. 563, R auf 8. 570). Aus der kalten 
waBrigen Lésung des Natriumsalzes erhalt man durch Ansduern mit 
_verdiinnter Salzs’ure den freien Ester in krystallwasserhaltiger Form; 
wasserfrei schmilzt er bei 74% Er lést sich etwas in Wasser mit saurer 
Reaktion, momentan in verdiinnter Natronlauge und Soda, ist also eine 
ausgesprochene S&ure, und zwar von hohem Dissoziationsgrade 
(K = 0-0158 bei V = 148); die alkoholische Lésung gibt mit Hisen- 
_chlorid eine intensive rotbraune Farbung. Dieser farblose, saure Ester - 
lagert sich nun beim Schmelzen, sowie in Lésungen (bei gewéhnlicher 
Temperatur mit mafiger Geschwindigkeit, beim Kochen rasch) in einen 
gelben, véllig neutralen Ester (Schmelzp. 82°) um, und zwar in gewissen 
Lésungsmitteln (Aceton, Ather, Benzol, Chloroform) annahernd vollstandig, 
in anderen (Alkohole, Wasser) weniger vollstindig; umgekehrt isomeri- 
siert sich der gelbe Ester in Lésungsmitteln partiell zum farblosen 
Ester. Zwischen den beiden Isomeren stellt sich also ein Gleichgewichts- 
zustand ein.  Vollstandig wird der gelbe Ester durch alkoholisches 
Natriumalkylat in das Natriumsalz des farblosen Esters verwandelt. Der 
gelbe Ester war anfanglich als die Keto-Form des farblosen Esters auf- 
gefaBt worden; spater hat es sich herausgestellt, daB er als Diazo- 
malonanilidsaure-ester aufzufassen ist (vgl. dazu Bd. I, TI. II, 8. 808). Die 
reversible Umlagerung ist danach folgendermaBen zu formulieren: 
HO- nee CO-OCH, pS e O0C—— C.CO-OCH, (Zb) 
C,H,-N-N: a, GM EN 28 ON: 
und findet ihr einfachstes Analogon in den Beziehungen von Triazolon 
zu Diazo-acetamid (vgl. S. 569 Gleichung Q). 

Die durch Verseifung des farblosen Esters entstehende, freie 1-Pheny]-5- 
oxy-1.2.3-triazol-carbonsiure-(4) (Schmelzp. lufttrocken mit 1 Mol. Krystall- 
wasser : 82—83°) erfordert zur Neutralisation zwei Aquivalente Alkali und laBt 
sich in organischen Ldsungsmitteln in eine gelbe einbasische Siure umlagern, aus 
der sie durch Erwairmen mit Alkali wieder zuriickgebildet wird. Beim Erwirmen 
in wenig Wasser spaltet sie sich in Kohlendioxyd und 1-Phenyl-5-oxy-triazol 
S. 570). 

; wae man den 1-Phenyl-5-oxy-triazol-carbonsidureester-(4) nitriert, kommt man 
zu einem Dinitro-Derivat, aus dem sich die Dinitrophenyl-Gruppe durcn Erhitzen 
mit methylalkoholischem Ammoniak abspalten laBt: 


HO-C==C-CO-OCH, HO-C==C-00-0CH, 
2 a H —— 0, H -NH, + 
- (O,N),Cs5Hg-N-N: N | Fone NaN Pelt Nis HN-N:N 


Aus dem so gewonnenen Ester erhiilt man durch Verseifung mit Alkali die freie 
5-Oxy-triazol-carbonsa&ure-(4), die beim Kochen in wifSriger Liésung sich in 
Kohlendioxyd und Triazolon (S. 569) spaltet. 


Der Umstand, da8 von den beiden nach Gleichung Zb sich in- 
~ einander umlagernden Stoffen der eine sauer, der andere neutral ist, 
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bietet eine Handhabe, den Vorgang der Umlagerung durch titrimetrische 
Bestimmungen messend zu verfolgen. Ein solches Studium hat Dimrota 
an dem obigen Beispiel und Ahnlichen’ Isomerisationen von Triazol- 
Kérpern (vgl. auch Gleichung N auf 8.568) durchgefiihrt. Er verfolgte 
hierbei besonders die Hinfliisse, welche durch das Lésungsmittel und 
durch die Natur der am Triazol-Ring haftenden substituierenden Gruppen 
auf die Umlagerungsgeschwindigkeit und den Gleichgewichtswert aus- 
geiibt werden. 

Fir die Abhangigkeit der Umlagerungsgeschwindigkeit 
vom Lésungsmittel hat sich hierbei das wichtige Ergebnis heraus- 
gestellt, daB die Geschwindigkeit annihernd umgekehrt proportional der 
Léslichkeit des verschwindenden Stoffes ist. Die folgende Tabelle er- 
lautert dies fiir die Umlagerung des 1-Phenyl-5-oxy-triazol-carbonsaure- 
methylesters bei 10°; ihre erste Kolumne enthalt die Geschwindigkeits- 
konstanten & in den verschiedenen Lésungsmitteln, ihre zweite die Lés- 
lichkeit des Triazol-Kérpers in den gleichen Mitteln. 


k Léslichkeit 
(g im Liter) 
Methylalkohol. . . 0-00053 218 
Athylalkohol . . . 0+00103 97-7 
Acetonitrile a1 seo 00047 41-5 
BR COLOTIME LN tear tr ss 0-00527 56-5 
Athylformiat . . . 0+.00828 23-38 
Chloroform. . . . 0-0211 8°83 
Nitrobenzol. . . . 0-046 6-5 


»Die Léslichkeit ist also derjenige Kaktor, der im wesentlichen die 
Geschwindigkeit bedingt. Daneben machen sich auch noch andere EHin- 
fliisse in untergeordneter Weise geltend“. 

Die Geschwindigkeit der umgekehrten Umlagerung (Diazo —-> Triazol) ist 
sehr viel geringer. Beim Gleichgewicht ist demnach stets mehr Diazokérper als 
Triazolkérper vorhanden. In Methylalkohol bei 25° z. B. wird in der Minute je 
ein Molekiil Triazolkérper unter rund 190 Molekiilen umgelagert, aber je ein Molekiil 
Diazokérper erst unter 28500 Molekiilen, und beim Gleichgewicht ist demgemaf 
die Menge des Diazokorpers rund 150-mal so groB wie diejenige des Triazolkérpers. 

Fir die Abhingigkeit des Gleichgewichts vom Lésungs- 
mittel konnte eine Beziehung bestitigt werden, die auf Grund einer 
Uberlegung von van’r Horr sich durch die Gleichung: 


ausdriicken laBt, in welcher C, und GC, die Konzentrationen der beiden 
sich wechselseitig umlagernden lsomeren, L, und L, ihre Léslichkeiten, 
G eine Konstante bedeutet. Da G@ hiernach unabhingig von der Natur 
des Lésungsmittels ist, so l4Bt sich, wenn sein Wert in einem Liésungs- 
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mittel bestimmt ist, nunmehr aus den Léslichkeiten der Gleichgewichts- 
zustand fir jedes andere Liésungsmittel berechnen. Die nachstehenden 
Zahlen erléutern die Konstanz von G fiir die Umlagerung: 


1-Methyl-5- -OXy- -triazol-carbonsaureester-(4) (b) =~ Diazomalon- 
methyl-amidsiureester (a) 


bei 18°: 
Ca Ty Ga Oe Ll, 
C; t Ly fic C,; Jb, 
Methylalkohol. . . 3-27 e209 | 0-52 
Benzylalkohol. . . 8-62 13-28 0°65 
A COtOni rire ee 14°15 | 20-82 0°68 
Athylacetat. . . . 51-63 84-61 0-61 
athylnitrat:<,. 87 25 89-91 171-3 0°53 
Nitrobenzol... .-;.-. 99 157°7 | 0-63 


Eine Abhingigkeit von der Dielektrizitits-Konstante des Loésungs- 
mittels, wie sie frither vermutet worden war, zeigten weder die Une 
lagerungsgeschwindigkeit noch das Gloichaewicht: 

, Beziiglich des Kinflusses, den die Natur des an Stickstoff gebundenen 
Substituenten X auf die Reaktion: 

HO: C-=—-U:C0-OCH, O0C——C.CO-OCH, 


X-N-N:N geet ee STUN Ge Ne 


austibt, hat sich herausgestellt, da8 zunehmende Negativitat von X die Geschwindig- 
keit der beiden entgegengesetzten Reaktionen vergréBert, aber die Umlagerung 
des Triazol- in den Diazo-Kérper in sehr viel héherem MaBe beschleunigt als die 
umgekehrte. Im Gleichgewicht nimmt also die Menge des Diazokérpers zu, je 
starker negativ X ist. Bei X = C,H,(NO,), wandelt sich der aus seinem Natrium- 
salz in Freiheit gesetzte Triazolkérper momentan und praktisch vollstaéndig in den 
Diazokérper um. 


II. Mehrkernige nichtkondensierte 1.2.3-Triazol-Kérper. 


Zum C-Phenyl-triazol! ist man von der Phenyl-propiolsaure in 
folgender Weise gelangt: 


C.H;-CiC-CO,H analog Ga C,H,-C—===C: C0,H 
+ HN, Te a oh NH-N:N 
ena © ON ee ee (A) 
pene ea NH-N:N 


Es bildet perlmutterglanzende Schuppen, schmilzt bei 143—145° und 
ist in Wasser unldslich, lést sich aber in verdiinnten Alkalien 


(vgl. S. 565). 


1 Orrvgeri-Manpata, Corpora, G. 40, II, 440 (1910). 


MryEr-JAcopson, org. Ch, IIs, (.u.2. Aufl.) 37 ‘(Februar 1916) . 
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F Aus dem aastiane Material iiber C-arylierte Triaxol-Kérper! sei mit- 
g geteilt, daB das 2,4,5-Triphenyl-1.2.3-triazol? (Triphenyl-oso- 
triazol) — Sckinaken 122° — recht glatt durch trockene Destillation 
: von Benzil-bis-phenylbydrazon entsteht: 

: CoH. -C a ye eee ONE: 

E N-NH-C,H,  C,H,-NH-N 

" C.-C —-- 6. Oe 

4 = eo = ’ (B) 
N-N(C,H,)-N 

4 wahrend die analoge Reaktion bei anderen Osazonen meist schleclit 
. verlauft (vgl. S. 562). 

: Sodann ist hervorzuheben, daB man in dieser Gruppe den Typus 
t der hydrierten Triazole® kennen gelernt hat. Dihydride entstehen 
Z aus den Aryl-hydrazonen der w-Arylamino-acetophenone durch Oxydation 
ga mit Chromsaure, auch ohne Zusatz eines Oxydationsmittels beim kurzen 
E: Aufkochen der alkoholischen Lésung mit etwas Eisessig; z. B.: 

a -<¢—__ _ on, _ oH Cols: C- —CH, x 
# N-NH-C,H, NH-C,H,-CH, N-N(C,H,)-N-C,H,-CH,’ “~” 


sie lassen sich durch energische Reduktion mit Natrium und Alkohol in 
Tetrahydride iberfiihren, die durch salpetrige Siiure. wieder zu den 
Dihydriden oxydiert werden. 

Das Produkt der Gleichung € (s. oj — 2.4-Diphenyl-1-p-tolyl-1.2.3-triazol- 
dihydrid-(1.5) — krystallisiert in weifen Nadeln, schmilzt bei 152° und besitzt 
weder saure noch basische Eigenschaften. Das daraus entstehende Tetrahydrid 
— 2.4-Diphenyl-1-p-tolyl-1.2.3-triazolidin — stellt farblose Tiifelechen dar, er- 
weicht bei 118° und schmilzt bei 122°. 

Zu Abkémmlingen eines Ditriazolyl-methans‘ fiihrt die Auf- 
spaltung des #-Diphenyl-bisazimino-benzochinons (S. 589): 


Phe te en ee 


(C,H,)N co N(C,Hs) (C,H,)N CO-OH N(C,H;) 

; No a pees Alkali No c~ HCN 

a si—b. bln Nu ( CO-—-—-C y 

4 O 
ze (CoH5)N N(C,Hs) 

z Erbitzen auf 200—230° | CH HCG” SN d (D) 
P ni_lig coc __Ily 
_ —_——————— 
4  Vgl. z. B.: Dimnora, B. 35, 4046, 4058 (1902). A. 385, 102 (1904); 364, 187; 
: 219 (1909). — L. Worrr, Hatt, B. 36, 3615 (1903). — Daan. FRIsONI, Maacaaeet 
_ B. 39, 3920 (1906). — E. v. Meyer, C. 1908, II, 594. — Srouté, J. pr. [2] 78, 545 


a (1908). — Dimrors, B. 43, 2222 Anm. (1910). 
s ? Auwers, V. Meyer, B. 21, 2806 (1888). — Ponzto, G. 30, II, 468 (1900). — 
Ve H. Birrz, Weiss, B. 35, 3519 (1902). 

8 Buscu, Herexe, J. pr. [2] 83, 426, 438, 448 (1911). 

4 L. Wotrr, A. 394, 72, 81, 83 (1912). 
_C,H;-CH, -C CH 
; N. NH- N 
s. L. Woirrr, A. 325, 166, 167 (1902); 399, 275, 280 (1913). — S. auch Dmrrorta, 
Faisont, Marswaty, B. 39, 3926 (1906). 


Uber Abkémmlinge des Phenyl-triazolyl-methans 
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III. Benzotriazol-Kérper (Azimide), 


Fiir die durch zwei gemeinsame. Kohlenstoffatome vermittelte Ortho- 
Pandaneaton von einem Benzol- mit einem Triazol-Kern ergibt sich als 
nachstliegendes Strukturschema das Symbol I: 


CH (1) 
(6) HC~ NC NH 
Dee oe ee N (2) 
(5) HO C—N=~ 
4 (3) 
(4) 
(7) 
(6) HC 7 W Gue Se HC~NC:N 
Il <H II SN 
. 6) HO Io -NH@), °) Ho ee 
CH (3) CH 
(4) 


Diese Formel! des Benzotriazols (Benztriazols) enthalt im hetero- 
cyclischen Teil fiir einen eintretenden Substituenten nur einen Platz, und 
zwar an einem unmittelbar mit dem Benzol-Kern verbundenen Stickstoff- 
atom. AuBer Derivaten, welche auf solcher Substitution beruhen, hat man 
indes Abkémmlinge anderer Art kennen gelernt, welche zweifellos die sub- 
stituierende Gruppe an dem mittleren der drei Stickstoffatome enthalten, 
das nicht in direkter Bindung mit dem Benzol-Kern steht. Hierdurch 
wird man genotigt, fiir das Benzotriazol Formeln in Betracht zu ziehen, 
welche das Wasserstoffatom des Triazol-Kéerns an das mittlere Stick- 
stoffatom gebunden zeigen. Diese Bedingung erfillen die tricyclische 
Formel Ila und die chinoide Formel IIb; fiir beide erscheint die Be- 
zeichnung Benzosotriazol passend (vgl. dazu S. 564). 

Abnliche Struktur-Uberlegungen ergaben sich uns bereits an fritherer 
Stelle fiir das Zweikern-System des Benzopyrazols oder Indazols (vgl. 
S. 422—423; vgl. auch S. 513 Anthranil). 

Es wurde schon S. 561 hervorgehoben, daB Verbindungen, welche 
sich auf den Stammkern J bzw. Ila oder Iib zuriickfiihren lassen, die 
am langsten bekannten Triazol-Kérper sind. In ihrer Gesamtheit bilden 
sie eine zahlreiche und sehr wichtige Kérpergruppe, fiir welche GriEss 
1882 die Klassenbezeichnung ,,Azimido-Verbindungen*“ eingefikrt 
hat, weil die in den Benzolkern eingreifende zweiwertige Gruppe N,H 
nach Formel I die Vereinigung einer Azogruppe —N=-N— mit einer 


1 Zur Konstitution und Geschichte der Benztriazole (Azimide) s.: Grirss, B. 15, 
1878 (1882). — Zincxr Lawson, A. 240, 110 (1887). — Néttine, Ast, B. 20, 2999 
(1887). — Zincke, Arzpercer, A. 249, 350 (1888). — Zincxe, Camppert, A. 255, 339 
(1889). — Zincke, A. 291, 313 (1896). — Zincxe, Hetmert, J. pr. (2) 58, 91 (1896). 
— *Morean, Goppen, Soc. 97, 1702 (1910). — Morecan, Micxretuwarr, Soc. 103, 


1391 (1913). 
37* 
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Gruppe _NH— darstellt, die friiher ,,[mido* genannt wurde, wahrend 
man heute im Sinne der Genfer Nomenklatur ,,[mino“ beveriank Die 
hieraus abgekiirzte Bezeichnung ,,Azimide“ wird auch heute noch mehr 
gebraucht, als die auf den Gesamtbau des Ringsystems hinweisende Be- 
zeichnung ,,Benzotriazole“. 

Die am Stickstoff nicht substituierten Azimide — sekun- 
dare Azimide — entstehen allgemein bei der Einwirkung von salpetriger 
Saure auf ortho-Diamine, z. B.: 


NE HOS <2 NH 
CH + om = 2H,0 + CH DN. (A) 


A. W. Hormann! beobachtete das erste Beispiel einer solchen Reaktion 
1860 am Nitro-phenylendiamin. LaprEnpure? zeigte 1876, daB sie ein 
Charakteristicum der ortho-Diamine im Gegensatz zu den meta- und para- 
Diaminen ist. 

Fiir Erérterungen iiber die Konstitution der Azimide brachten erst 
spatere Arbeiten, unter denen besonders die ergebnisreichen Unter- 
suchungen von ZINCKE zu nennen sind, ausreichendes Material herbei. 
In ihnen enthiillte sich eben (vgl. S.579), daB es zwei Reihen von Azimid- 
Derivaten gibt, von denen die eine auf die Formel I (S.579), die andere 
auf die Formel Ila oder Ib zuriickzufiihren ist.. Fir die nicht am 
Stickstoff substituierten Azimide wird heute in der Literatur fast all- 
gemein die Formulierung gema&B I bevorzugt, ohne daf indes ein stich- 
haltiger Grund gegen Ila vorgebracht worden ist. Die Formulierung 
nach IIb kann wegen der Farblosigkeit der Verbindungen als unwahr- 
scheinlich bezeichnet werden. 

DaB bei der Reaktion A (s. oben) das -durch die salpetrige Saure 
eingefiihrte Stickstoffatom einen RingschluB zwischen den beiden ur- 
spriinglichen Stickstoffatomen bewirkt, zeigt der durch Oxydation er- 
folgende Abbau zu Triazol-dicarbonsiure und Triazol selbst,, der im 
ersten Abschnitt dieses Kapitels bereits besprochen wurde (s. S. 561, 5738). 

Die Reaktion A l4Bt sich auf solche Derivate der ortho-Diamine aus- 
dehnen, welche ein Wasserstofl-Atom einer Amino-Gruppe durch Alkyl}, 
Aryl* oder Acyl® substituiert enthalten. In diesen Fallen miissen 
natiirlich die entstehenden Produkte ihrer Bildung zufolge Abkémmlinge 
der: Formel I sein, z. B.: 


/NH-G.Hs N(C, on 
CH, -C, HK va, + ops = 2H,0 + CH,-C,H <i Nae 
1 A. 115, 251 (1860). 2 B. 9, 219 (1876). 


° Vgl. z. B.: Noézrine, Ast, B. 20, 2999 (1887). 
* Vel. z. B.: Jacospsoy, W. Fiscuer, B. 25, 998 (1892). — Tivper, B. 25, 1023 
(1892). — Jaconson, A. 287, 129 (1895). — Kym, Rinoer, B. 48, 1683 (1915). 


° Vg. z. B.: Bosswecx, B. 19, 1758 (1886). — Morcan, Micxrerawart, Soc. 87, 
75, 81 (1905); 103, 1391 (1918). 
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- See 
/NH- C,H HO N(C,H 
C,H;-0- CH oe, . e “oes = 2H,0 +'C,H,-0-C, Lea — HSN; (C) 
NH-SO,:C,H; | HO N(SO,-C,H dv 
Ee 
C,H yn, + oN = 2H,0 + oH : (D) 


Nach der auf S.579 eingetragenen Bezifferung sind sie als J-Alkyl-, 
1-Aryl-, 1-Acyl-Derivate der Benzotriazole zu bezeichnen. 


Wenn der Benzolkern substituiert ist, sind fiir jedes 1-(N-)Derivat zwei 
strukturisomere Vertreter: 


XN) x SN 
| rN und | >N 
n: JN —N(YX) 
denkbar, die sich von einem und demselben Diamin: 
xe irene 
| 
SNE 


ableiten. Derartige Isomerien sind in mehreren Fallen verwirklicht worden'. Sehr 
interessant ist die Beobachtung von Morean und Scuarrr?, daB von den, beiden 
folgenden, in solchem Verhaltnis zueinander stehenden Isomeren: 


CH= ~S—N(G0,- CcHs Sx : CHs—~ NN ee 


VN _J=N (604: OH, 


das zweite sich beim Kochen seiner alkoholischen oder benzolischen Lésung in das 
erste umlagert. Aus der Leichtigkeit, mit der in diesem Falle die Wanderung 
eines schweren Siureradikals erfolgt,, darf man schlieBen, daB Wasserstoff, der an 
seiner Stelle steht, noch viel leichter wandern wird, daf also Azimide: 


X=~ NEA ee 2s 


N und 
a 
Se |_N= 


miteinander desmotrop sind. 

Die Reihe von Verbindungen, welche auf die Formel Ita bzw. IIb 
des Benzotriazols (S. 579) zuriickgefiihrt werden miissen, enthalt bislang 
nur Aryl-Derivate. Solche 2-arylierten Benzotriazole entstehen aus 
o-Amino-azo-Kérpern durch Oxydation mit Chromsaiure in essigsaurer 
Lésung?, z. B.: 


N AOS SF 
a eta, Ne om 28 


eae N= 
\ NE Meal 


nf \—CH, , (E) 


sowie auch beim Erhitzen* gegen 300° (wobei ein Teil ¢ des Amin9-aZ0- 
Korpers in Monamin und Diamin zerfallt). 


1 Vel. z. B.: Zrycxe, Hermert, J. pr. [2] 53, 95 (1896). 

2 Soe. 105, 117 (1914). 

3 Vgl.: Zincez, B. 18, 3134, 3142 (1885). — Feux H. Wirt, B. 45, 2383 (1912). 
4 Cuarrier, G. 40, II, 132 (1910). 
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Interessant ist auch ihre Bildung aus o0-Azido-azo-Kérpern durch Abspaltung 
von Stickstoff beim Erhitzen': 


NG 
on, Gane Sela - X= CHC SNH: EL (Ea) 


Andererseits kénnen sie aus o-Nitro-hydrazo-K6érpern? bzw. o-Nitro-azo- 
Kérpern? durch Reduktionsvorginge erhalten werden. So gewinnt man 
z. B. das 2-Phenyl-5-nitro-benzotriazol, wenn man 2.4-Dinitro-1-brom-benzol 
mit Phenylhydrazin (bei Gegenwart von Natriumacetat oder Natrium- 
bicarbonat) in Alkohol langere Zeit kocht; das hierbei in erster Phase 
entstehende 2.4-Dinitro-hydrazobenzol verliert beim Kochen mit Alkohol 
Wasser und Sauerstoff, welch letzterer einen Teil des Alkohols zu 
Aldehyd oxydiert: 


Bes —Br HN NE CH eae NH-C,H; 
NO, — ZNO Boece ei 
_= (B04 0) ee H- — (F) 
NO,—\_ NT 6*°5 


Uber die durch Wasserabspaltung allein aus o-Nitro-hydrazo-Kérpern 
sich bildenden Azimidoxyde s. S. 587—588. 

Fiir die Gegenwart des Triazol-Rings in den Verbindungen, die 
nach den Reaktionen E, Ea und F entstehen, ist zwar ein direkter 
Beweis noch nicht erbracht. Es erscheint aber. eine andere Formu- 
lierung als auf Grund von Ila bzw. IIb (8.579) kaum méglich, wenn 
man beriicksichtigt, daB der einfachste hierhergehérige Kérper durch 
Natrium in Alkohol zu Anilin und o-Phenylendiamin gespalten wird?: 

NE, 


CHiN: Call + 8H, = CHC 


+ HN: CHE. (G) 


Die mlernagh noch denkbare, an sich wenig wahrscheinliche Formel 


C,H, DN: N-C,H 
\N 
Hinblick auf die auBerordentliche Bestindigkeit der Verbindungen (vgl. 
2-Phenyl-benzotriazol auf 8.585, 2-Tolyl-5-methyl-benzotriazol auf S. 586) 
auBer Betracht bleiben. 


5 mit einem finfwertigen Stickstoffatom kann wohl im 


' Zinoxe, Lawson, B. 19, 1456 (1886). 

® Vgl.: Witiarropt, Hermann, J. pr. [2] 40, 252 (1889). — Kunrmann, Mes- 
SINGER, B, 25, 898 (1892), — Wutraeropr, J. pr. [2] 40, 264 (1889); 46, 128 (1892); 
55, 389 (1897). — Witraxropt, H. Kiet, J. pr. [2] 60, 97 (1899). — Witiaeropr, 
LinpenserG, J. pr. [2] 71, 402 (1905). — Borscuz, Baur, A. 402, 97, 99 (1914). 

* Exss, Kerrer, J. pr. (2] 67, 580 (1903). — Granpwovan, J. pr. [2] 76, 
134 (1907). 

“ GatTreRMANN, Wicumany, B. 21, 1635 (1888). 
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Fir die Nomenklatur der einzelnen Azimide und Azimid-Derivate 
empfiehlt es sich am meisten, sie als Benzotriazol-Kérper aufzufassen und 
die Stellung der Substituenten nach der 8.579 in I und Ila eingetragenen 
Bezifferung! anzugeben. Gebriuchlicher sind allerdings heute noch in 
der Literatur Namen, welche die Azimide als Produkte des Austausches 
von zwei Benzol-Wasserstoffatomen gegen die Azimino- (Azimido-)Gruppe 
N,H erscheinen lassen?, z. B.: 


NH eee Be 
CHC 2>N: Azimino-benzol oder o-Phenylen-azimid. 


Die beiden Reihen von N-Derivaten (tertidre Azimide) pflegt man 
als Azimide oe Pseudo-azimide’: : 


CoH ees PSN (Azimide), OH>NR (Pseudo-azimide) 


zu unterscheiden, wihrend sie bei der Ableitung vom Benzotriazol-Schema 
einfach als 7- und 2-Derivate auseinandergehalten werden‘. 


Aus dem Verhalten der Benzotriazole ist zunichst ihre auBer- 
ordentliche Bestindigkeit hervorzuheben. Sowohl diejenigen, welche 
im Triazol-Kern nicht substituiert sind, wie die 1-Alkyl- und 2-Aryl- 
Derivate destillieren bei hohen Temperaturen unzersetzt; bei den meisten 
1-Aryl-Derivaten erfolgt freilich durch Destillation (oberhalb 300°) Ab- 
spaltung yon zwei Dritteln des Stickstoffs, wobei Carbazole entstehen5, 
wie schon S. 336 durch eine Gleichung erlautert wurde. Mit Mineral- 
s4uren kénnen alle Benzotriazole unter Druck erhitzt werden, ohne Zer- 
setzung zu erleiden. Auch starken Reduktionsmitteln leisten sie Wider- 
stand. Daf indessen durch Oxydation der Benzol-Kern aufgespalten 
werden kann, wissen wir bereits aus der Bildung der Triazol-dicarbon- 
siure (S. 561, 573). 

Wahrend der basische Charakter ei allen Benzotriazolen — ebenso 
wie bei den einkernigen Triazolen (vgl. S. 565) — nur schwach aus- 
gesprochen ist, besitzen diejenigen Benzotriazole, welche im 'T'riazol-Kern 
nicht. substituiert sind, deutliche Saurenatur®; sie bilden Metallsalze wie 
CH,-C,H,:N,Na, CH,-C,H,:N,Ag usw. Enthalten sie im Benzol-Kern 
ee ete ieuenton: so lésen sie sich leicht in Atzalkalien (z. B. 
Br-C,H, : N,H). 


1 Uber eine andere Bezifferung, welche der Regel Nr. 3 auf 8.35 widerspricht, 
s. Fries, A. 389, 310 Anm. (1912). 

2 Vgl. Zincxe, Lawson, A. 240, 115 Anm. (1887). 

3 Zincke, Camppett, A. 256, 341 (1889). 

4 Zur Nomenklatur vgl. auch Kenamann, Messincer, B. 25, 901 (1902). 

5 Grise, Urimann, A. 291, 16 (1896). — Usimann, B. 31, 1697 (1898). A. 332, 
82 (1904). — Derérra, Uttmann, C. 1904, 1, 1568. — Vgl. auch Borscue, Rantscuerr, 
A. 379, 168, 169 Anm. (1911). 

8 Vgl.: Zincke, Lawson, A. 240, 115, 117 (1887). — Néctina, Ast, B. 20, 
3001 (1887). — Zincxe, Arzpercer, A. 249, 362 (1883). 
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Wenn man auf die Metallsalze Alkylhalogenide wirken laBt, so. 
entstehen 1-Alkyl-Derivate!, Diese vereinigen sich mit 1 Mol. Alkyl- 
halogenid zu Verbindungen, welche den ‘Charakter der quart&ren 
Ammoniumsalze zeigen? (Azammoniumsalze), z. B. CH,-C,H,:N,(CH,),1. 
Auch die 1-Aryl-benzotriazole addieren Alkyljodid zu Azammonium- 
Verbindungen*, wahrend den 2-Aryl-benzotriazolen (N-Aryl-pseudo- 
azimiden) diese Fahigkeit abgeht*. 

Auch bei der Acylierung der im Triazol-Kern unsubstituierten. Azimide tritt 
das Acyl an eines der duBeren Stickstoff-Atome. Bei der Acetylierung von 5-Methyl- 
benzotriazol mit Acetylchlorid oder Essigsiureanhydrid werden die beiden Stellungs- 
isomeren: 


CH=: NOS 


N d is: 
eee LJ -Nco-cH,> 
gebildet® (vgl. dazu S. 581). 


Wie alle aus einem Benzol-Kern und einem heterocyclischen Kern 
orthokondensierten Systeme, so kann auch das Benzotriazol mit dem 
Naphthalin verglichen werden (vgl. S. 23—24, 26, 136, 434). Die 
Verfolgung dieser Parallele® hat in der Tat bemerkenswerte Ahnlich- 
keiten fiir Falle ergeben, in denen der Benzol-Kern der Azimide analog 
substituiert ist, wie bei den zum Vergleich herangezogenen Naphthalin- 
Kérpern ein Benzol-Kern des Naphthalin-Systems. So sind z. B. die 
folgenden beiden Verbindungen: 


CH aaa) se Nee 


co co . 
HO-C S—NH. (6. 1-Dioxy- HOC Ss (Isonaphtha- 
| | _>N benztriazol- und i zarin, vgl. 
ae tie chinon{4.8 HO-C.\_ AY Bal, T.1 
60 inon-[4.8]) Re LI, Tl. 12) 


aiuBerlich kaum voneinander zu unterscheiden. Besonders hervorzuheben 
ist, daB das 5-Oxy-4.7-dimethyl-benztriazol (Formel III, s. u.) mit Diazo- 
kérpern nicht kuppelt, in seinem Verhalten sich also dem 2-Oxy-1- 
methyl-naphthalin (IV) an die Seite stellt und in Gegensatz zu den ein- 


cH 

1) ae “DN, 4 Sea erst 
noe his EN ee ae 
CH, CH, 


1 Vgl. Noxtine, Ast, B. 20, 3002 (1887). 

2 Vgl. Zincke, Lawson, A. 240, 121 (1887). 

* Vgl. z. B. Jacosson, W. Fiscuer, B. 25, 1004 (1892). — Vgl. auch Nrerzkt, 
RamarpD, B. 31, 1460 (1898). 

* Zrncxe, Campsett, A. 255, 341 (1889). 

° Zrncke, Lawson, A. 240, 118 (1887). — Morean, Micxrerawair, Soc. 103, 
1391 (191). 

® Vgl.: Zincxe, A. 311, 277 (1900); 313, 251 (1900); 3'70, 297 (1909). — Faizs 
A. 389, 305 (1912). 
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kernigen Phenolen der Benzol-Reihe, welche noch eine Orthostelle zum 
Hydroxyl unbesetzt enthalten. 


Der Stammkorper der Gruppe — das Benzo-1, 2.3-triazol} (Benz- 
triazol, Phentriazol, Azimino-benzol) C,H,:N,H — ist bisher nur 
wenig untersucht worden. Es krystallisiert aus einem Gemisch von 
Benzol und Toluol in weiBen perlmutterglanzenden Nadeln und schmilzt 
bei 99—100°. 

_-N(CH;) 


1-Methyl-benzotriazol? CH DN schmilzt bei 64—65° und 


siedet bei 270—271°. — 1-Phenyl-benzotriazol® schmilzt bei 89—90° — 2- 
Phenyl-benzotriazol* (Phenyl-pseudoaziminobenzol, N-Phenyl-benz- 


x 
osotriazol) CoH DN - CoH schmilzt bei 109-5°, ist unzersetzt destillierbar 


und bleibt auch bei der Destillation iiber Zinkstaub unverindert. 

2-Phenyl-5-nitro-benztriazol® — Bildung s. Formelreihe F auf S. 582 — 
krystallisiert aus Alkohol in hellgelben Nadeln und schmilzt bei 178° , 

Unter allen sekundiren Azimiden ist am eingehendsten gekenn- 
_zeichnet das 5- (bzw. 6-)Methyl-benzotriazol® (3.4-Azimino-toluol) 
CH,-C,H,:N,H. Es liegt dies daran, daB das 3.4-Diamino-toluol, aus 
dem es durch Kinwirkung von Alkalinitrit auf die saure waBrige Lésung 
gewonnen wird, das am leichtesten zugingliche.Orthodiamin der Benzol. 
reihe ist. Das Azimino-toluol schmilzt bei 883—84°, siedet bei 323° fast 
ohne Zersetzung und ldést sich leicht in Alkohol und heiBem Toluol, 
ziemlich leicht in heiBem Wasser, nur wenig in heiBem Benzol. Von 
konzentrierter Salzséure wird es sehr leicht aufgenommen; das beim 
Verdampfen dieser Liésung sich abscheidende salzsaure Salz wird aber 
durch Wasser zerlegt. Mit Platinchlorid fallt aus der salzsauren Liésung 
das Platindoppelchlorid (€,H,N,, HCl),PtCl,, das in schénen gelben 

1 Lapenpure, B. 9, 221 (1876). — Griess, B. 15, 2195 (1882). — Nuerzxi, 
Braunscuweia, B. 27, 3383 (1894). 


Uber Bx-Amino-Derivate vgl.: Nierzxr, Prinz, B. 26, 2956 (1893). — | 


Pinnow, Kocu, B. 30, 2852 (1897). — Zincke, A. 311, 291 (1900); 370, 302 (1909). 
— Kenromann, B. 37, 3581 (1904). — Ley, v. Excetnarpt, B. 41, 2509 (1908). — 
Bayer & Co., D.R.P. 234966 (C.1911, II, 113). — Fries, E. Rorn, A. 389, 335 (1912). 
— Kym, Ringer, B. 48, 1671 (1915). 

Uber Aziminophenyl-arsinsiure s. Berruzm, B. 44, 3096 (1911). 

2 Reissert, B. 47, 675 (1914). ~ 

8 Scuérrr, B. 23, 1843 (1890). — Grass, Utrmann, A. 291, 16 (1896). 

4 Garrermann, Wicumann, B. 21, 1633 (1888). — Kenrmann, Messincer, B. 25, 
901 (1892). — Bamsercer, R. Hiisner, B. 36, 3824 (1903). — Granpmovein, J. pr. 
[2] 76, 134 (1907). — Feux H. Wirt, B. 45, 2383 (1912). 

5 Wittceropt, Ferxo, J. pr. [2] 37, 352 (1888). — Wwhtuceropt, Hermann, 
J. pr. (2] 40, 252 (1889); 42, 126 (1890). — Keurmann, Mussincer, B. 25, 898 (1902). 
— Wiutceropr, J. pr. [2] 46, 128 (1892). 

6 Lapenpura, B. 9, 219 (1876). — Bossnecx, B. 19, 1759 (1886). — Zinckz, 
_ Lawson, A. 240, 115 (1887). — Noite, Ast, B. 20, 3001 (1887). — Leucxarr, J. pr. 
(2) 41, 325 (1890). — Buanin, B. 26, 545, 2736 (1893). — Mrxter, Am. 17, 452 (1895). 
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Prismen krystallisiert. Das durch Liésen in alkoholischem Natron er- 
haltliche Natriumsalz C,H,N,Na bildet glinzende Nidelchen, ist in 
Alkohol léslich, wird aureh ther aus der alkoholischen Lésung gefallt 
und lést sich in Wasser ziemlich schwer unter partieller Zersetzung. 
Beim Erhitzen des Azimino-toluols mit Salzsiure auf 160° findet keine 
wesentliche Zersetzung statt. In warmer alkalischer Lésung wird es 
von Kaliumpermanganat zu Benzotriazol-monocarbonsdéure und Triazol- 
dicarbonsaure (S. 573) oxydiert. 

2-p-Tolyl-5-methyl-benzotriazol! — Bildung s. in Formelreihe E auf 
S. 581 — stellt farblose Blittchen dar, schmilzt bei 125—126°, ist unzersetzt destil- 
lierbar und lést sich leicht in heiBem Alkohol. Es kann in alkoholischer Lésung 
mit Zinnchloriir, mit Jodwasserstoffsiure, mit Essigsiure und Zinkstaub, sowie mit 
Kali und Zinkstaub andauernd gekocht werden, ohne dab Veriinderung bemerkbar ist. 

Interessant ist die Bildung des 1-Phenyl-benzotriazol-chinons-(4.7)? 
(N-Phenylazimino-benzochinon) bei der Reaktion zwischen gewohn- 
lichem Chinon und Phenyl-azid in warmem Benzol: 


CO CO 


N(C,H,) 
ot SE Oe 
nol. dont Oth nel. fe te 
a EAC 
O CO 


iiber weitere Produkte dieser Reaktion s. 8S.589—590. Als Triazol-Kérper 
wird die Verbindung dadurch gekennzeichnet, da®B sie durch Oxydation 
sich in 1-Phenyl-triazol-dicarbonsdure-(4.5) (S. 574) tiberfiihren laBi. Sie 
krystallisiert aus heiSem Aceton in goldgelben glinzenden Blattchen, 
beginnt bei 174° zu sintern und schmilzt einige Grade hoéher unter 
Gasentwickelung. Durch Reduktion mit Zinkstaub in Essigséure liefert 
sie das entsprechende farblose Hydrochinon, das durch Kaliumdichromat 
in Hisessig wieder zum Phenylazimino-chinon oxydiert wird. 
Beuzotriazol-earbonsiiuren® HO,C-C,H,:N,;H wurden aus Diamino-benzoe- 


siuren durch salpetrige Siiure, sowie aus Azimino- toluol durch Oxydation (vgl. 
oben) erhalten, 


Kine bemerkenswerte Gruppe von Benzoiriazol-Abkémmlingen ist 
dadurch gekennzeichnet, daB ein Sauerstoff-Atom mit Stickstoff 
des Triazol-Kerns verbunden ist. Hierher gehéren zunichst die 
Azimidole, deren erster Vertreter yon Nierzkr und BraunscHweEIc?# 


' Zincke, B. 18, 3142 (1885). — Zincke, Lawson, B. 19, 1456 (1886). — 
Micuaetis, G. Erpmann, B. 28, 2200 (1895), 

> L. Wouter, A. 394, 70, 74 (1912). — S. ferner iiber Chinone, Chinole, Chini- 
trole u. dgl. der Benztriazol-Reihe: Zincxe, A. 311, 277 (1900); 318, 251 (1900); 
370, 297 (1909). — Frres, A. 389, 315, 318, 345, 367 (1912). 

® Vgl.: Gress, B. 2, 486 (1869); 15, 1878, 2198 (1882). J. pr. [2] 5, 238 
(1872). — Buapin, B. 26, 2736 (1893). — Zincxn, A. 291, 313 (1896). — Keuses, 
Ar. 246, 39 (1908). 

4 B. 27, 3381 (1894). 
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entdeckt worden ist. Sie entstehen allgemein aus [o-Nitro-aryl]-hydrazinen 
durch Wasserabspaltung bei der Kinwirkung von Alkalien in gelinder 
Warme (zuweilen schon in der Kilte), z. B.: 


III 


NO _-N(OH)_ Nok 
eas ape nu = 
CoH NaNH, H,O al a) CH DN oder b) CH a ON 
II 
Fe 
oder c) Ce bed (I) 
NH 


Dadurch, daB® sie durch Reduktion in sekundire Azimide ‘tbergehen, 
sind sie als Benzotriazol-Kérper gekennzeichnet. Wegen ihrer stark 
sauren Natur bevorzugt man in der Literatur die Formulierung als 
N-Oxy-azimide gemaB a). Ihre Indifferenz gegen Essigsiureanhydrid 
kénnte man fiir die Auffassung aus Azimid-N-oxyde gemaB8 b) oder c) 
geltend machen. 

Phenylen-azimidol':? (Benzol-azimidol, 1-Oxy-1.2.3-benzotriazol oder 
Benztriazol-N-oxyd), dessen Entstehung in Gleichung I (s. 0.) wiedergegeben 
ist, krystallisiert aus heiBem Wasser in langen weiBen Nadeln, schmilzt bei 157°, 
lést sich leicht in heiBem, wenig in kaltem Wasser, kaum in Ather und Benzol und 
bildet mit Alkalien leicht lésliche Salze. Das Bleisalz (C,H,ON,),Pb krystallisiert 
aus heifem Wasser in farblosen Blittchen und verpufft bei 270°. Das Phenylen- 
azimidol ist eine so starke Siiure, daB es beim Kochen Rohrzucker rasch invertiert. 
Beim Erhitzen mit Jodwasserstoffsiure auf 140—150° wird es zu Benzotriazol (S. 585) 
reduziert. Alkalische Kaliumpermanganat-Lisung oxydiert zu 1-Oxy-triazol-dicarbon- 
siure (S. 574). 

Sodann sind hier die N- Aryl-[pseudoazimid-N-oxyde]? ( Az- 
nitroso-Verbindungen) aufzufiihren, von denen namentlich ae 
RopT eine groBe Zahl kennen gelehrt hat. Fiir sie kommen vorzugs- 


weise die Formulierungen: 


8) N 
oes EN A T 
~_ O YN-R 
| ae >N- Ar und Oey, 


in Betracht. Sie entstehen aus o-nitrierten Hydrazoverbindungen durch 
Wasserabspaltung beim Kochen mit Kisessig, z. B.: 


1 Nierzk1, Braunscuweic, B. 27, 3381 (1894). 

2 Zincxe, Scuwarz, A. 311, 329 (1900). 

Uber Bx-Nitro-Derivate s.: Curtius, M. Maver, J. pr. |2] 76, 237, 369, 385 
(1907). — Srrecet, B. 41, 886 (1908). — Borscuz, Rantscuerr, A. 379, 172 (1911). 
— Borscue, Frepurr, B. 46, 2124, 2129 (1913). 

8 Vgl.: Wittceropt, Hermann, J. pr. [2] 40, 254 (1889); 42, 126 (1890). — 
Witerropt, J. pr. [2] 46, 136 (1892); 55, 382, 392 (1897). — Witrceropt, H. Kuety, 
J. pr. [2] 60, 104 (1899) — Wrxeeropt, Herzoe, J. pr. [2] 71, 388, 391, 396 (1905). 
— Wittcrropt, Linpensere, J. pr. [2] 71, 401, 404, 407 (1905). — Granpwocan, 
B. 39, 3929 (1906). — Granpmovein, Guisan,: B. 40, 4206 (1907). — Vatonr, R.A.L. 


{5} 21, I, 795 (1912). 
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ferner aus o-nitrierten Azoxyverbindungen und o-nitrierten Azoverbin- 
dungen durch Reduktion mit Schwefelnatrium, Schwefelammonium oder 
hydroschwefligsaurem Natrium. Durch weitere Reduktion — eine solche 
findet schon bei langerem Erhitzen mit Alkohol, sowie beim Kochen mit 
Kaliumjodid in Eisessig statt — werden sie in die 2-Aryl-pseudoazimide 
(vgl. S. 581—583) iibergefiihrt. 

Die einfachste Verbindung dieser Art — 2-Phenyl-[benzotriazol-N-oxyd]* 
(N-Phenyl-aznitrosobenzol, N-Phenyl-pseudo-aziminobenzol-N-oxyd) 
C,H,: N,(O)-C,H, — wurde schon 1860 von Zinin aus o-Nitro-azoxybenzol durch Be- 
handlung mit Schwefelammonium erhalten; in ihr liegt also der am lingsten be- 
kannte Triazol-Kérper vor. Doch wurde ihre Konstitution erst 1899 von WERNER 
und Sriasny erkannt. Sie krystallisiert aus Ligroin in weiBen Nadeln, schmilzt bei 
88-5°, ist in konzentrierter Salzsiure léslich und durch Wasser wieder fallbar. 
Von Zinnchloriir in Salzsiure wird sie leicht zu 2-Phenyl-benzotriazol (S. 585) 
reduziert. 


IV. Weitere kondensierte Triazol-Systeme. 


In analoger Weise wie aus o-Diaminen, o-Amino-azo-K6rpern, ortho- 
nitrierten Hydrazo-, Azo-Verbindungen der Benzol-Reihe Benzotriazole 
bzw. deren Abkémmlinge entstehen (vgl. S. 580—588), bilden sich 
Naphthotriazole? oder Abkémmlinge von solchen aus entsprechenden 
Naphthalin-Kérpern. Zwei Stammkérper sind hier zu unterscheiden: 


HN N N N N—-NH 
ON < NH <~Ss 
9) a) poate se bzw a Bea is eso oder | ii % ps a 
He t 
Mie AKL os Bae tg See 
«,6-Naphtho-1. 2. 3-triazol 
ees H ee ap NS 
Il) | sain x DN _ baw. eS SNE. 
Sie Pee oe 


ges Naphtho-1., 2. 3-triazol 


' Zinin, A. 114, 222 (1860). — Werner, Sriasny, B. 32, 3262, 3271 (1899). — 
Bampercer, R. Hisyer, B, 36, 3822 (1903). — Granpmovaiy, J. pr. [2] '76, 134 (1907). 

* Vgl.: Zincxe, B. 18, 3136 (1885). — Zincxe, Campperi, A. 255, 339 (1889). 
— Metpora, Huaues, Soc. 59, 378 (1891). — O. N. Wirt, Cur. Scumipr, B. 25, 1017 
(1892). — O.N. Wath G. Scumipt, B. 27, 2375 (1894), — Micuaruis, G. ErpMann, 
B. 28, 2202 (1895). — Zincke, Noacn, A. 295p~ 25 (1897). — Jacoxson, TURNBULL, 
B. 31, 901 (1898). — Outer, D.R.P. 107498 (C. 1900, I, 888); 119901 (C. 1901, I, 
1026); 124789 (C. 1901, JI, 1105), — Grsexiscn. Fr. Cari Inv. in Basel, D.RP. 
146375 (C. 1903, II, 1402). — Katte & Co., D.R.P. 148011 (C. 1904, I, 413). — 
Urimann, A. 332, 101 (1904). — Axr.-Ges. yr. Aniuinrase., D.R.P. 170477 (C. 1906, 
II, 186); 170513 (C. 1906, II, 726). — Morean, Goppen, Soc. 97, 1702 (1910). — 
Cuarrizx, G. 40, II, 132 (1910). — Griesuemm-Exrextron, D.R.P. 245973 (C. 1912, I, 
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Als Beispiel sei nur das 2.3-Azimino-naphthalin! (Formel II, s. 8. 588) er- 
wahnt, das aus 2.3-Diamino-naphthalin durch salpetrige Sdure (analog Gleichung-A 
auf S. 580) erhalten wird und auch beim Kochen von 2.3-Dihydrazino-naphthalin 
mit 20-proz. Salzsiure entsteht: 


owe NE NE 


NH 
He sang, 7 Coley DN + NH, + Hi. 


Es krystallisiert aus Wasser in weiBen Nadeln und schmilzt bei 187°; sein gelbes 
salzsaures Salz wird durch Wasser unter Entfirbung dissoziiert. 

Die naphthalinartige Kondensation xweier Triaxol-Kerne ist in dem 
2-Phenyl.-4.5-azimino-1, 2.3-triazol? verwirklicht, dessen Bildung schon 
S. 569 in Gleichung P erlautert wurde. Dieser interessante Stoff kry- 
stallisiert aus Wasser in farblosen Nadeln, braunt sich beim Erhitzen 
auf 130—140° und verpufft unter Schmelzen zu einer schwarzen Masse 
bei 147°. Er zeigt nicht die groBe Bestindigkeit, welche die Azimide 
der Benzol-Reihe auszeichnet (ygl. S. 583). Zwar wird er durch kalte 
verdiinnte Mineralsiuren nicht verindert; aber beim Kochen mit Salz- 
siure ist sofort Rickbildung der Amino-diazonium-Verbindung nach- 
weisbar, aus welcher er sich nach der zitierten Gleichung P bildet. Sehr 
glatt erfolgt diese Aufspaltung des einen Triazol-Kerns durch Acetyl- 
chlorid im Sinne folgender Gleichung: 


N:N——HN N,Cl NH-CO-CH, 
h€----—- 0 0H, Coch 0-6 
N-(C,H,)N-N N-(C,H,)N-N 


Zwei Triaxol-Kerne mit einem xwischen thnen befindlichen Benxol-Kern kon- 
densvert® findet man z. B. in zwei Verbindungen C,,H,,O,N,, die bei der Re- 
aktion zwischen Phenyl-azid und Benzochinon neben N-Phenyl-azimino-benzochinon 
(s. Gleichung H auf S. 586) und einer Verbindung C,,H,,0,N, entstehen und als 
Benzo-bis-triazol-Derivate der folgenden Struktur: 


CO N—C,H, C,H;—N ‘CO N—C,H, 
Neste eH Ne See SN 
Il) nl eee | ie und IV) ee I 
Re Sees 3 ans 
C,H;—N CO CO 
a«-Diphenyl-[bisazimino-chinon] 8-Diphenyl-[bisazimino-chinon] 


1599); 273443 (C. 1914, I, 1718). — L. Wourr, A. 399, 274 (1913). — Moraan, 
Micgtetawait, Soc. 103, 71 (1913). — Kearmann, Ovxevay, Reais, B. 46, 3717 (1913). 
— Ferrer, G. 44, I, 632 (1914), 

Uber Anthratriazol-Derivate s.: Grizsnem-Evexrron, D.R.P. 250274 (C.1912, 
II, 884); 253088 (C. 1912, II, 1855). — Unemany, Inncen, B. 47, 382 (1914). 

1 P, Frrepianver, v. Zakrzewski, B. 27, 765 (1894). — Franzen, J. pr. [2] 76, 
210, 218 (1907). 

2 TureLe, Scuteussner, A. 295, 132, 152 (1897). 

8 Vgl. auch: Nrerzx1, Prinz, B. 26, 2960 (1893). — Fries, E. Rots, A. 389, 
337 (1912). — Fries, Emeson, A. 389, 349 (1912). 
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aufzufassen sind’. Die o-Verbindung (IJ) krystallisiert aus kochendem Benzoesaure- 
ester in farblosen Tafelchen, briiunt sich bei 320°, schmilzt bei etwa 340° und 
spaltet. sich durch warme Natronlauge glatt in (2 Mol.) 1-Phenyl-triazol- carbon- 
siure-(4). Die -Verbindung (IV) krystallisiert aus einem Gemisch von Aceton 
und Benzol in eigelben Nadeln, schmilzt bei 280—285° unter Gasentwickelung 
und gibt mit Natronlauge die Monocarbonsiure des Diphenyl-ditriazolyl-ketons 
(s. Formelreihe D auf S. 578), welche weiter durch Oxydation in 1- Boos -triazol- 
dicarbonsdure-(4.5) iibergeht. 


Auch orthokondensierte Systeme aus einem Triaxol-Kern und einem an- 
deren. heterocyclischen Kern sind bekanat. So liefert das ¢-Oxim-f-phenyl- 
hydrazon des Thionaphthenchinons bei Behandlung seiner O-Acylderivate 
mit Natronlauge das N-Phenyl]-[thionaphthen-osotriazol]?: 


N _N.O,H 
cf JN 
BESS ee rues or i 
| [s  OnN-OH = HO-= | heey 4 
S See 


Zweiundzwanzigstes Kapitel. 


1.2.4-Triazol-Korper. 


(Einkernige 1.2.4-Triazol-Koérper |[1.2.4-Triazol, seine N-Derivate und Homologen, 

C-Halogen-, Amino-, Azo-, Hydrazo- und Diazo-triazole, Urazol und andere Oxo- 

Derivate, Mercapto-triazole, Carbonsiiuren usw.]. — Mehrkernige nichtkondensierte 

1.2.4-Triazol-Kérper [Bis-triazolyle, C-arylierte Triazole, Triazolyl-pyrrol-Derivate]. 

— Mehrkernige kondensierte 1.2.4-Triazol-K6rper [,,Thiazol-triazol“, Guanazo-guan- 
azol, Endoimino-triazoline}). 


Die ersten Synthesen? von Derivaten des 1.2.4-Triazols wurden 1885 
von Buapin und 1889 von AnpreEoccr aufgefunden; diese beiden Forscher 
entdeckten auch — unabhingig voneinander arbeitend — 1891 den 
Stammkorper der Gruppe’. Zum spiteren Ausbau haben besonders 
Untersuchungen von PELuIzzari und von Buscu beigetragen. 


11. Woes, A. 394, 70, 79ff. (1912); 389, 287 (1918). 

> Auwers, A. 381, 285, 298 (1911). 

Triaxol mit Pyraxol kondensiert: Micuartis, Kiorsrock, A. 354, 112 (1907). — 
Micuaeuis, Scuirer, A. 407, 269 (1915). 

Benxotriaxol mit Imidaxol kondensiert: Kym, Ratngr, B. 45, 3249, 3250 (1912). 
— Fries, EB. Rors, A. 389, 337 (1912). 

Triaxol mit Isoxaxol kondensiert: Wretanp, Guertin, A. 375, 304 (1910). 

* Biapin, B, 18, 1544 (1885); 19, 2598 (1886). — Anpreoccr, R. A.L. [4] 5, IT 
115 (1889); [4] 6, II, 209 (1890). — Vgl. dazu: Bampercer, pe Groyrer, B. 26, 2385 
(1893). — Winman, B. 26, 2617 (1893). 

4 Aypreoccr, B. 25, 225 (1892). — Brain, B. 25, 741 (1892). 
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Wie das 1.2.3-Triazol (vg]. S. 559, 563), kann auch das 1.2.4-Tri- 
azol in drei desmotropen Formen' gedacht werden: 


CH==N CH-—NH H,—N 
ie hah i+ Shay pei Wai) 1968) Pane ae 
NH-N:CH N-N: CH N: N-CH 


N-Derivate kennt man sowohl vom Typus IJ, wie vom Typus II; geminale 
C-Derivate, welche sich nur von der Formel III ableiten lassen wirden, 
sind nicht bekannt. 

Fur die Bezifferung wahlen wir entsprechend Regel Nr. 2 auf 


§. 385 das Schema: 


© @)C——_N 
N—N—C 
O ® @) 


Auch in‘ diesem Falle wird in der Literatur leider vielfach mit der Bezifferung 
des Stammkerns gewechselt (vgl. S. 564), je nachdem es sich um Derivate handelt, 
welche an einem der beiden zusammenhdngenden Stickstoffatome oder an dem iso- 
lierten Stickstoffatom substituiert sind: 


(3) CH==N (4) typ) © SENBO 


N(R)-N: CH N-N:CH 
(1) (2) (8) (4) (8) (2) 


Man beginnt also die Zihlung an demjenigen Stickstoffatom, welches den Sub: 
stituenten trigt, und kommt damit zu dem die Ubersicht erschwerenden Ergebnis, 
die Verbindungen vom Typus IVa) als 1.2.4-Triazol-, diejenigen vom Typus IVb) 
aber als 1.3,4-Triazol-Derivate zu bezeichnen. 


IV) 


IVa) 


I. Einkernige 1.2.4-Triazol-Kérper. 


Die Bildungsweisen der 1.2.4-Triazol-Kérper nehmen ihren Aus- 
gang meist von organischen Derivaten des Hydrazins. Vorangestellt sei 
die Umwandlung von sekundaren Saurehydraziden (Diacyl-hydrazine, vel. 
Bd. I, Tl. I, 8. 627) durch Chlorzink-Ammoniak? oder Amine’, z. B.: 


NH—-—-NH NeoroN 
CH,-CO CO«CH, = 2H,0 + CH,-C C-CH, , (A) 
4 
+ NH, NH 


weil diese Reaktion dem Pyrrol-Ringschlu8 aus 1.4-Diketonen (vgl. 8. 45, 
148) ganz analog ist und demnach besonders deutlich macht, da das 
zustande kommende Ringsystem ein Pyrrol-Ring ist, in dem an Stelle von 
zwei benachbarten CH-Gliedern sich zwei Stickstoffatome befinden. 


1 Vgl.: Anpreoccr, G. 29, II, 15 (1899). — Pxvrizzarr, R.A.L. [5] 10, Il, 297 
(1901). G. 41, I, 21, 36 (1911). 

2 Srouif, B. 82, 797 (1899). J. pr. [2] 68, 130, 142 (1903). 

3 Petuzzart, Massa, R.A.L. [5] 10, J, 365 (1901). — Pexuizzart, AtcratoreE, 
R.A.L. [5] 10, I, 447 (1901). — Vgl. dazu: Buscu, Scunerper, J. pr. [2] 89, 312 
(1914). — Buscu, J. pr. [2] 89, 552 (1914). 
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= =— ————————————— 


Viel hiiufiger angewandt wurde aber eine von PELLIZZARI* aus- 
gearbeitete, sehr variationsfahige Methode, welche darin besteht, daB man 
primaire Acyl-hydrazine (bzw. ihre Monoalkyl- oder Monoaryl-Derivate) 
mit Siureamiden (Sdureaniliden usw.) erhitzt, z. B.: 


NH-NH, CHO NH:N:CH | 
% . = oH. @) * ° ; B 
HCO. - NE © + HO—=—=N ° 
NH-NH-C,H, CHO N-N(C,H,)-CH . 
: : — 2H Py ranks C 
HGO Kn: Rut poate ©) 
NH-NH, .CH N-N: C-CH 
3 N she 2 co Cc via 2H,O = eet " C 8 (D) 
CH,-CO NH-C,H, CH, -C——N-C,H, 


Zuweilen schon in der Kilte und in wiBriger Lésung erfolgt Triazol-Bildung 
bei der Einwirkung von salzsaurem Semicarbazid auf sekundire Siureamide’, z. B.: 
H,N-CO-NH-NH, mites H,N- 
+ CH,-CO-NH-CO-CH, CH, -C:N: C CH, 
HN—N 
CH,-C:N-C-CH, ~ 


) 


(Da) 


Erhitzt man primire Acyl-hydrazine fir sich’, so treten 2 Molekeln 
analog den Gleichungen B, C und D zusammen, indem die eine wie ein 
am Stickstoff amidiertes Siureamid wirkt, und es entstehen demgemiif 
N4-Amino-triazole, z. B.: 


NH-NH, | CO-CH, _ , N-N: C-CH, 
CH,-CO NH- NH, CH,-C——N-NH, 


Besonders bemerkenswert sind mehrere Prozesse, in denen N-Amino- 
Derivate des Triazols durch Ringverengerung aus (sechsgliedrigen) Tetrazin-. 
Kérpern entstehen (vgl.S.597 Gleichung P, 8S. 613 Ya, 8.614 Yb, 8.616 Ha). 

Zu C-Amino-triazolen gelangt man von den S&ure-Derivaten des 
Amino-guanidins durch Behandlung mit Soda‘, «. B.: 


NH-NH-C-NH, N-NH-C-NH, R 
HCO NH NO HOSS Bag Ser 


Viele Reaktionen (S. 602—604, 605—609, 616) stehen fiir die Syn- 
these von Oxy-triazolen (bzw. Oxo-triazolinen) zur Verfiigung. So erhilt 
man z. B. aus Phenyl-semicarbazid (Formel V, S. 593) beim Kochen mit 


* Vgl.: Pexiizzart, G. 24, IT, 223 (1894); 41, II, 20 (1911). — Petuizzarr, 
Massa, R.A.L. [5] 10, I, 363 (1901). — Pernuzzarr, Auctarorr, R.A.L. [5] 10, I, 
444 (1901). 

* K. Brunner, M. 36, 509 (1915). — W. Minter, M. 36, 938 (1915). 

* Vgl.: Pectizzarr, G. 39, 1, 523 (1909); 41, II, 28 (1911). — Curmos, J. pr. 
[2] 88, 514 (1914). 

* Tureve, Mancuot, A. 308, 33 (1898). 


Verhalten von 1.2.4-Triaxol-Kérpern. 593 


starker Ameisensaiure das 1-Phenyl-3-oxy-triazol! (VI, s. u.). Solche Oxy- 
Derivate lassen sich nun durch Erhitzen mit Phosphorpentasulfid hautig 
recht glatt zu den entsprechenden sauerstofffreien Triazol-Kérpern — im 
erwahnten Falle also zum 1-Phenyl-triazol (VII, s. u.) — reduzieren? (vgl. 
dazu auch 8. 606 Formelreihe V]): 


NH-NH-C,H, noe N-N(C,H,):CH 
VA eoe us er 1) = re 
CO=-4s-NH, HO.C--— ---N 
ee N+ N(C,H,)*CH 
peat ee Vil 
idan HO? hen i 


Aus den Saure-Derivaten des Thio-semicarbazids erhalt man durch 
Erhitzen Mercapto-triazole, in denen bei energischer Oxydation mit 
Wasserstoffsuperoxyd das Sulfhydryl durch Wasserstoff ersetzt wird, 
"deed 9 Bi 

NH-NH-CHO _y N-N:CH — Oxydation N-N: e 
sap BBL te ee _mit_H30, : * (H) 
CS—_-——_ NH, HS. C—— NH Ares eae | ; 


An dem Verhalten* der 1.2.4-Triazol-Kérper ist zunachst die 
auBerordentliche Bestindigkeit gegen Oxydationsmittel hervorzuheben. 
Durch alkalisches Kaliumpermanganat lassen sich meist die an Kohlen- 
stoff des Kerns befindlichen Seitenketten mit fast theoretischer Ausbeute 
zu Carboxy] aboxydieren, z. B.: 


C,H,-N-N: C-CH, , GH, -N-N: C-C0, 8 is 
HC==N: HC==N 


Auch in saurer Lésung l48t Kaliumpermanganat den Kern unberihrt, 
wahrend es an Stickstoff gebundenes Pheny] vollstandig abspaltet, z. B.: 


CxHyN-N:CH 9 HN-N:CH N-N: CH - 


— HC==N HC——N.-O,H, 


Sodann ist — ebenso wie beim 1.2.3-Triazol (vgl. S. 565, 570) — 
der auffallend stark saure Charakter derjenigen 1.2.4-Triazol-Kérper be- 
merkenswert, welche im Kern die Gruppe —C(OH): N— bzw. —CO-NH— 
enthalten. Solche Verbindungen, z. B.: 

HO-C-NH-CH b: OC-NH-CH 
. oe ZW. : ee ? 
N N HN-——N 


sind ausgesprochene Sduren, die Lackmus réten; vgl. S. 602¢f. 


1 Wipman, B. 26, 2612 (1893). 

2 Vgl.: Anprzoccr, R.A.L. [5] 6, II, 212 (1890). — Petrizzari, Conzo, G, 24, 
I, 509 (1894). — Prxuizzart, Ferro, G. 28, II, 541 (1898). — Awnpprzoccr, Mannino, 
G. 29, Il, 41 (1899). 

3M. Freonp, B. 29, 2483 (1896). 

4 Vgl. besonders: Turere, Mancuot, A. 303, 34 (1898). — ANnpreoccl, G. 29, 
II, 1 (1899). — Mancnor, Nox, A. 343, 1 (1905). 


MryEr-Jacosson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 38 (Mai 1916) 
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Der basische Charakter ist ebenso wie bei den Pyrazolen (S. 357) 
und den 1.2.3-Triazolen (S. 565) wenig ausgepragt! (im Gegensatz zu 
den Imidazolen, vgl. S. 441). Immerhin zeigen die mineralsauren Salze 
des 1.2.4-Triazols eine gréBere Bestindigkeit als diejenigen des 1.2.3- 
Triazols. 

Die Platindoppelchloride von mehreren Abkémmlingen des 1.2.4-Triazols haben 
gleich denjenigen der Pyrazol-Korper (vgl. S, 361) die Eigenschaft, beim Erhitzen 
4HCl abzugeben, um in Bichloro-plato-Verbindungen iiberzugehen. 

In den O0-Halogen-Derivaten der 1.2.4-Triazole (vgl. S. 599) ist das 
Halogen iihnlich fest gebunden wie im Chlor-benzol?. 

Die C-Amino-Derivate der 1.2.4-Triazole zeigen im allgemeinen das 
Verhalten der aromatischen Amine. Sie sind schwache- Basen, lassen 
sich durch salpetrige Saiure diazotieren und liefern bei der Oxydation 
in alkalischer Lésung Azo-triazole, z. B.: 


HN-N-: C-NH, HN-N:C.N:N-C: N-NH 


: : L 
HC==N HC Ne Se 


Den 1.2.4-Triazolen ist also im ganzen ein benzolahnliches Ver- 
halten eigen; doch ist hervorzuheben, da sie der direkten Bromierung 
und Nitrierung nicht zugiinglich sind. Unter den fiinfgliedrig-hetero- 
cyclischen Systemen liegen fiir eine Parallele am nachsten das Pyrrol 
und das Pyrazol, weil von den drei Stickstoffatomen des 1.2.4-Triazols 
eines wie dasjenige des Pyrrols isoliert zwischen zwei Kohlenstoffatomen 
steht, wihrend die beiden anderen gleich denjenigen des Pyrazols mit- 
einander verbunden sind. Analogie mit dem Pyrazol tritt im Ver- 
halten vielfach zutage. Auffallende Abnlichkeiten mit den Pyrrol- 
lOrpern sind dagegen nicht aufgefunden worden. Insbesondere geht 
den 1.2.4-Triazolen die charakteristische Empfindlichkeit der Pyrrole 
gegen Siuren ab. 

Vielleicht darf man daraus den Schlu8 ziehen, daB von den drei desmotropen 
Formeln des 1.2.4-Triazols (S. 591) die Formel I, welche das Imid nicht zwischen 


zwei Kohlenstoffatomen zeigt, dem chemischen Verhalten des cyclischen Systems 
am besten Rechnung tragt. 


1.2.4-Triazol’ — in der Literatur zuweilen schlechthin Pyrro- 
diazol genannt, obwohl diese Bezeichnung auch auf das 1.2.3-Triazol 
zutrifft (vgl. S. 559), — ist auf recht vielen Wegen gewonnen worden. 


u Vel. Depicuen, B. 39, 1834 (196). 

2 Vel. auch A. Creve, B. 29, 2672 (1896). 

° Anpreoccl, B.'25, 229 (1892). — Buapin, B. 25, 745 (1892), — PELLIzzaRl, 
Cuneo, G. 24, I, 508 (1894). — Prruizzart, G. 24, II,,225 (1894). R.A.L. [5] 10, 
IJ, 297 (1901); [5] 11, I, 20 (1902). — M. Freunp, Meivecke, B. 29, 2485 (1896). — 
Tree, Mancuor, A, 303, 55 (1898), — Hanrzscn, Sirgerrap, B. 33, 85°(1900). — 
SivperraD, Soc. 81, 602, 607 (1902). — Marcewatp, Rupzi, B. 36, 1115 (1903). — 
Mancuot, Nott, A. 348, 23 (1905). — Depicuen, 3. 39, 1849 (1906). 
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Zuerst (vgl. S. 590) erhielt man es aus seiner 3-Carbonsiure (s. S. 613) 
durch Erhitzen: : 
HN-N:C-CO,H 


: HN-N:CH 
HC=—=N 


= CO, ‘= 
> HCN 


(M) 


Die auf 8.592 in Gleichung B formulierte Synthese aus Formyl-hydrazin 
und Formamid bietet eine gute Darstellungsmethode, desgleichen die 
Reduktion von Urazol (3.5-Dioxy-triazol, vgl. S. 603) durch Erhitzen mit 
Phosphorpentasulfid (vgl. S. 593): 


HN-NH-CO pg HN-N: CH 


OC——-NH ~ ” HO==N oy 


Hervorzuheben ist ferner, daB sowohl aus 1-Phenyl-triazol wie aus 
4-Phenyl-triazol bei der Oxydation (vgl. Formelreihe K auf S. 593) das 
Triazol mit den gleichen Kigenschaften erhalten wird, obwohl die starre 
Formulierung dieser Reaktionen im ersten Falle zur Triazol-Formel I 
(S. 591), im letzteren aber zur desmotropen Formel II fihrt. Uber Bildung 
aus Thio-semicarbazid s. Formelreihe H auf 8.593; Bildung aus N-Amino- 
triazol 8. 597. 

Das 1.2.4-Triazol ist in Wasser und Alkohol leicht, in wasserfreiem 
Ather wenig ldslich. Es krystallisiert in farblosen Nadeln, schmilzt 9e1 
120—121°, sublimiert noch vor dem Schmelzen und siedet bei 260°. 
Sein Siedepunkt liegt also fast 60° héher als derjenige des isomeren 
1.2.3-Triazols (vgl. S. 565). Wir finden hier wieder, wie beim Vergleich 
von Glyoxalin mit Pyrazol (s. S. 443), eine auffallende Verschiedenheit 
der Fliichtigkeit in dem Sinne, da8 die unmittelbare Nachbarschaft von 
Stickstoffatomen die Fliichtigkeit auBerordentlich erhéht. — Das 1.2.4- 
_Triazol ist fast geruchlos. 

Die waBrige Loésung des Triazols reagiert neutral. — Triazol- 
Nitrat C,H,N,, HNO, krystallisiert aus heifem Alkohol in kurzen Nadeln. 
schmilzt bei 135° und sublimiert bei sorgfaltigem Erhitzen fast un- 
verandert; es ist in Wasser sehr leicht mit stark saurer Reaktion léslich 
und bildet sehr bestindige Doppelsalze. Auch beim Erwirmen von 
Triazol mit rauchender Salpetersiure erhilt man das Triazolnitrat, 
ohne daB Nitrierung eintritt. Durch Natron oder Natriumathylat gewinnt 
man aus Triazolnitrat nicht das freie Triazol, sondern Triazol-Natrium- 
nitrat C,H,N,,NaNO,. — Das Chloroplatinat (C,H,N,, HCl), PtCl, + 
6H,O ist in Wasser ziemlich léslich und zersetzt sich wasserfrei bei 
ca.170° unter Abgabe von 2HCI; die hierbei entstehende, selbst in kochen- 
dem Wasser kaum lésliche Verbindung (C,H,N,),PtCl, scheidet sich auch 
beim Kochen der verdiinnten wiBrigen Lésung des normalen Chloro- 
platinats ab. — Figt man zur wafrigen Lisung des Triazols Kupfer- 
sulfat, so fallt ein blauer, undeutlich krystallinischer Niederschlag von 
Triazol-Kupfer (C,H,N,),Cu aus. 

Sowohl von der-Formel I des 1.2.4-Triazols (S. 591), wie von der 
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Formel II lassen sich N-Derivate ableiten. Da in ihnen das ,,beweg- 
liche“ Wasserstoffatom nicht mehr vorhanden ist, so ist die Desmotropie 
aufgehoben, und die beiden Formen: 


; HC==N HC N-R 
VIII) aes und TX): «2 : 
RN-N:CH N-N:CH 
N'-Derivate N*-Derivate 


stellen selbstindige Isomere dar. 

Das N}-Methyl-1.2.4-triazol! erhalt man durch Kinwirkung von 
Methyljodid auf Triazol in Methylalkohol bei Gegenwart der Aqui- 
valenten Menge Natriummethylat in sehr guter Ausbeute. Die Stellung 
des Methyls wird dadurch bewiesen, daB das gleiche Methyl-triazol sich 
beim Destillieren von Diformyl-methyl-hydrazin mit Formamid bildet: 

rien ET cs ELAR COE: Bee ee ee 

CH,:N-NH-CHO ” 0C-H CH,-N-N: CH 
Ks stellt farblose Krystalle dar, schmilzt bei 20°, siedet bei 178°, zeigt 
D*4 = 1-097, lést sich sehr leicht in Wasser und reagiert auf Lackmus 
neutral. — N4-Methyl-1.2.4-triazol? wird analog Formelreihe H 
auf S.593 aus der Formylverbindung CHO-NH-NH-CS-NH-CH, des 
4-Methyl-thiosemicarbazids gewonnen, schmilzt bei 90°, ist ebenfalls in 
Wasser sehr léslich, reagiert aber stark alkalisch. 

N'-Phenyl-1.2.4-triazol’ — Bildungen s. in Gleichung C auf S. 592, in 
Formelreihe G auf S. 593 und Vh auf 8.606 — schmilzt bei 47°, siedet bei 266° unter 
760 mm Druck, lést sich wenig in kaltem Wasser, aber leicht in verdiinaten Sauren 
und hat einen schwachen siiBlichen Geruch. — N*t-Phenyl-1.2.4-triazol* wird 
analog Gleichung D (8. 592) durch fiinfstiindiges Erhitzen von Formyl-hydrazin mit 
Formanilid gewonnen, schmilzt bei 121°, zersetzt sich teilweise bei der Destillation 
und ist in Wasser leicht léslich. 

In der Reihe des 1.2.4-Triazols ist der Typus der N-Amino- 
Derivate besonders eingehend bearbeitet worden (vgl. Weiteres S. 603, 607, 
613, 617). Der einfachsten, hierher gehérigen Verbindung — dem 
N4-Amino-1.2.4-triazol® — begegneten schon 1888 Crrrius und Lane 


(O) 


1 Pexiizzari, Soup, G. 35, I, 373 (1905). 

2 M. Freonp, P. Scuwarz, B. 29, 2489 (1898). 

5 Anpreoccl, R.A.L. [4] 6, II, 213 (1890); [5] 6, I, 222, 225 (1897). B. 25, 
226 (1892). — Wipman, B. 26, 2615 (1893). — Pexuizzari, G. 24, II, 227 (1894), — 
Pevuizzari, Ferro, G, 28, II, 555 (1898). 

4 Pexiizzari, Massa, R.A.L. [5] 10, I, 363 (1901). 

® Cortius, Lane, J. pr. [2] 38, 550 (1888). — Prrumzzart, R.A.L. [5] 8, I, 331 
(1899). G. 39, I, 520 (1909). — Runemann, Stapreron, Soc. 75, 1132 (1899); 81, 261 
(1902). — Hanrzscn, Srvperrap, B. 33, 80 (1900). — Sroizé, J. pr. [2] 68, 467 (1903); 
75, 94 (1907). B. 39, 826 (1906). — Runemann, Merriman, Soc. 87, 1768 (1905). — 
Runemann, Soc. 89, 1268 (1906). — Depicnen, B. 39, 1852 (1906). — Birow, B. 39, 
2618, 4106 (1906); 42, 2208, 2487, 2594, 2715 (1909). — Curtius, Darapsry, E. Miuzer, 
B. 40, 819, 835, 837, 1183, 1198, 1470 (1907); 41, 3168 (1908). — Buscu, B. 40, 
2093 (1907). — E. Mitrer, B, 41, 3139 (1908). — Béxow, F. Wexner, B. 42, 1990 (1909). 
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bei dem Studium der Produkte, die aus Diazo-essigester durch Al- 
kalien entstehen (vgl. Bd. I, Tl. II, 8.805—806). ~Ihre Struktur hat aber 
erst 1906 BtLow erkannt, nachdem sie anfanglich als _,,Trimethin-tri- 
azimid“ C,H,N,, spater als Dihydro-tetrazin C,H,N, irrtiimlich gedeutet 
worden war. Sie entsteht analog Gleichung E auf S. 592 beim Erhitzen 
von Monoformyl-hydrazin (desgleichen auch aus Diformyl-hydrazin). Hin 
groBes Interesse beansprucht ihre Bildung durch Umlagerung des 1.2.4.5- 
Be ecto eae beim Erhitzen: 


HO——N-NH, 

Rte acs (P) 
N —N===CH N-N:CH 

Bei dieser Isomerisation erfolgt eine Verengerung des sechsgliedrigen 
Tetrazin-Systems zu dem fiinfgliedrigen Triazol-System, indem ein vorher 
als Ringglied zwischen Stickstoff und Kohlenstoff gebundenes Stickstoff- 
atom sich vom Kohlenstoffatom léslést, aber mit seinem Nachbar- 
Stickstoffatom vereinigt bleibt und an dem sich nun bildenden engeren 
Ringe die Rolle eines Substituenten iibernimmt. Auf einer solchen Ring- 
verengerung beruht die verwickelte Reaktionsfolge, die vom Diazo-essig- 
ester iiber Tetrazin-Kérper zum N-Amino-triazol fiihrt. Weitere Beispiele 
s. S. 614, 617. 

Das 4-Amino-triazol bildet farblose zerflieBliche Nadeln, schmilzt 
bei 82° und ist in warmem Alkohol leicht, in Ather nicht léslich. Es 
ist eine einsdurige, nicht alkalisch reagierende Base. Sein Hydro- 
chlorid C,H,N,.HCl schmilzt bei 151° und ist in Wasser sehr leicht 
léshich. Beim Schiitteln mit Benzoylchlorid und Natronlauge wird es 
unter Bildung von Dibenzoyl-hydrazin und Ameisensdure aufgespalten. 

Seine Konstitution ergibt sich daraus, daB es in wabriger Lésung 
durch salpetrige Séure quantitativ zu 1.2.4-Triazol abgebaut wird, und 
daB es sich in seinen Umsetzungen mit Carbonyl-Kérpern wie ein 
Hydrazin mit einer freien NH,-Gruppe verhalt, z. B. mit Benzaldehyd 
ein Benzal-Derivat C,H,N,-N:CH-C,H, (Schmelzp. 171°) liefert. Von 
dieser Reaktionsfahigkeit der an ein Ring-Stickstoffatom gebundenen 
Amino-Gruppe hat Btxow eine interessante Nutzanwendung gezogen, 
indem er in vielfach variierten Kondensationen aus dem N-Amino-triazol 
eigenartige mehrkernige Systeme aufbaute, deren Charakteristikum darin 
besteht, daB in ihnen zwei heterocyclische Ringe durch Vermittelung von 
Stickstoff miteinander verbunden sind. So entsteht z. B, durch Ver- 
elnigung mit Acetonyl-aceton eine azidiphenyloide Verbindung, welche 
einen Triazol- und einen Pyrrol-Kern enthilt: 

Ni CH. ,, OO(CH,)-CH, N° CH. ye OH) OF 


N—NH, = 2H, 
= es C(CH,): CH 


SN 
N:CH~ * OC(CH,)-CH, N:CH7~ (Q) 


Von dem N'-Phenyl-1.2. 4-triazol (S. 596) lassen sich zwei Monomethyl-Homologe: 
H¢e——=} CH,-C==N 


> as do xt 
70MM MeN TO:CH, ) O.Hi-N-N: CH 
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ableiten. Beide sind bekannt und kénnen durch Oxydation mit Kaliumpermanganat 
in saurer Lésung zum C-Monomethyl-1.2.4-triazol' abgebaut werden. Bei dieser 
Reaktion verbrennt also das an Stickstoff gebundene Phenyl, wihrend das an 
Kohlenstoff gebundene Methyl unverindert bleibt. Man erhalt in beiden Fallen das 
Methyltriazol mit den gleichen Eigenschaften, woraus sich aufs neue ergibt, dab 
die inneren Bindungen des Triazol-Kerns beweglich werden, sobald am Stickstoff 
die Substitution aufgehoben ist (vgl. S. 591, 595). Dieses 3- (bzw. 5-)Methyl- 
triazol ist ein zerflieBlicher Stoff, schmilzt bei 95° und siedet unter 760 mm Druck 
unverdndert bei 265°. Durch Kaliumpermanganat in alkalischer Losung wird .es 
zur Triazol-carbonsiure (S. 613) oxydiert. — Das 1-Pheny]-3-methyl-1.2.4- 
triazol? (Formel X, S. 597) wird analog Gleichung C auf S.592 durch Erwirmen 
von Acet-phenylhydrazid mit Formamid erhalten. Eigentiimlich ist seine Bildung 
aus Benzolazo-acetisoaldoxim-methylither beim Erwarmen mit Natrium-methylat in 
Methylalkohol: 


CHa NY HC== 


O47 HO. = 2 ; 
OH, -N:N-62CH, 3 C,H,-N-N: C-CH, 


(Rt) 
Es schmilzt bei 86-5°, siedet bei 274° und vereinigt sich mit Alkyljodiden zu 
quartiren Jodalkylaten. Durch Kaliumpermanganat wird es in alkalischer Lésung 
zu 1-Phenyl-triazol-carbonsiure-(3), in saurer Lésung aber zu 3-Methyl-triazol (s. 0.) 
oxydiert. — 1-Phenyl-5-methyl-1.2.4-triazol® (2-Phenyl-3-methyl-1.2.4- 
triazol) — Formel XI, 8.597 — entsteht analog Gleichung C (S. 592) aus Formy]l- 
phenylhydrazin und Acetamid, ist noeh bei -15° fliissig und siedet bei 275°. 

3.5-Dimethyl-1.2.4-triazol* — Bildungen s. in Gleichung A auf §. 591 und 
Da.auf 8.592 — schmilzt bei 141° und siedet unter 752mm Druck bei 258°, — 
N*-Amino-3.5-dimethyl-1.2.4-triazol® (vgl. Gleichung E auf S.592) krystalli- 
siert in dicken farblosen Prismen und schmilzt bei 196°. 


C-Halogen-Derivate® der 1.2.4-Triazole entstehen sehr glatt aus den 
C-Amino-triazolen (S. 599) durch Diazotieren in stark halogenwasserstoff- 


1 Anpreoccl, B. 25, 227 (1892). — Prxtizzari, G. 41, II, 36 (1911). 

* Anpreocer, R.A.L. [4] 6, II, 212 (1890); [5] 6, 1, 293 (1897). B. 25, 225 
(1892). — Bamsercer, Frei, B. 35, 746 (1902). — Prnuizzari, G. 41, II, 32 (1911). 

§ Brapin, B. 18, 1548 (1885); 19, 2602 (1886). — Bampercer, pvE Groyter, 
B. 26, 2388 (1893). — Wipman, B. 26, 2617 (1893). — Prxiizzari, G. 41, II, 34, 93 
(1911). — Bansercer, B, 44, 3564 (1911). 

Uber 4-Phenyl-3-methyl-1.2.4-triazol s. Pettizzart, G. 41, ai, 41 (1911). 

* Sronié, B. 32, 797 (1899). J. pr. [2] 69, 153 (1904). — Sizeerrap, Soc. 77, 
1187 (1900). — Depicuen, B. 39, 1850 (1906). — Prtuzzari, G. 41, II, 31 (1911). — 
K. Brunner, M. 36, 518 (1915). 

Uber N-Phenyl-Derivate s.: Petizzart, Atciatore, R.A.L. [5] 10, I, 446 
(1901). — Prxuizzart, G. 41, II, 39 (1911). 

° Cortios, Depricuen, J. pr. [2] 50, 255 (1894); 52, 272 (1895). — Sirperrap, 
Soc. 77, 1185 (1900). — Pruzizzarnt, R.A.L. [5] 8, I, 330 (1899). G. 39, I, 535 
(1909). — Runewann, Merriman, Soc. 87, 1779 (1906). — Deprcnen, B. 39, 1855 
(1906). — Wiexranp, B. 40, 1677 (1907). 

° Tage, Mancuor, A. 303, 35, 42, 50 (1898). — Mancuot, Nou, A. 343, 2, 
9, 14, 23 (1905). — Corrius, Darapsgy, E. Miter, B. 40, 815 (1907). 

Uber N-Aryl-Derivate s.: A. Crnve, B. 29, 2675 (1896). — AwnpreEoccl, 
R.A.L. [5] 6, I, 117, 221, 382 (1897). 
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— 
saurer Lésung. In ihnen ist das Halogen sehr fest gebunden (vgl. S. 594); 
so gibt das 5-Chlor-3-methyl-triazol bei mehrstiindigem Kochen an 
30-proz. Natronlauge kein Chlor ab. 


HN 
NH-N:C-Cl 
Nadeln, schmilzt bei 167-5°, liBt sich sublimieren, lést sich leicht in warmem 
Wasser und reagiert schwach sauer. Durch nascenten Wasserstoff (Natriumamalgam, 
Zink und Schwefelsdure) wird selbst in der Wiarme kein Chlor abgespalten. Da- 
gegen werden 3-Brom-1.2.4-triazol (Schmelzp. 188—189°) und 3-Jod-1.2.4-triazol 
(Schmelzp. 208°) durch Natriumamalgam leicht zu Triazol reduziert; auch entsteht 
Triazol aus ihnen unter Halogen-Abscheidung beim UbergieBen mit rauchender 
Salpetersiure, wahrend Chlortriazol beim gelinden Erwirmen mit rauchender Sal- 

petersdure im wesentlichen unverindert bleibt. 

Wie man zu C-Amino-triaxolen vom Amino-guanidin (Bd. I, Tl. II, 
S. 1456—1457) gelangt, wurde schon S. 592 mitgeteilt. Das 3- bzw. d- 
Amino-1.2.4-triazol!, dessen Bildung daselbst in Gleichung F wieder- 
gegeben ist, schmilzt bei 159°, ist in Wasser und Alkohol leicht, in 
Essigester sehr schwer ldslich, in Ather fast unldslich und reagiert 
neutral. Zuerst war es aus einem Umwandlungsprodukt des Diazo-essig- 
esters (s. S. 614 Amino-triazol-carbonsdure) erhalten und ,,Bis-diazo- 
methan“ genannt worden. Wahrend es in kalter schwefelsaurer Lésung 
gegen Permanganat sehr bestandig ist, wird es in alkalischer Lésung zu 
Azo-triazol (S. 600) oxydiert. Ahnlich wie das N-Amino-triazol (vgl. 8.597) 
kann es zur Ankniipfung eines zweiten heterocyclischen Kerns an den 
Triazol-Kern vermittelst seiner Amino-Gruppe benutzt werden. Es ent- 
stehen z. B. mit 1.3-Diketonen Abkémmlinge eines zweikernigen, aus 
einem Pyrimidin- und einem Triazol-Kern orthokondensierten Systems: 


3- (baw. d5-) Chlor-1.2.4-triazol krystallisiert aus Benzol in 


RCO HN  N ea 
.€ C7 CH R-C7 \€7 SCH 
SE la calltsnee OI eke ler Biba eae eee 
co = o Seok a 
Re R” 


s. auch 8. 618—619 (Formel II). Das Nitrat C,H,N,. HNO, des Amino. 
triazols ist mit saurer Reaktion in Wasser leicht léslich. 


3-Amino-5-methyl-1.2.4-triazol* (aus Acetylamino-guanidin) schmilzt bei 148°, 
reagiert in Wasser ganz schwach alkalisch, wird bei langerem Kochen mit 30-proz. 


1 Curtivs, Lane, J. pr. [2] 38, 554 (1888). — Hanrzscu, Sinperrap, B. 33, 79 
(1900). — Hanrzscu, M. Leumann, B. 33, 3678 (1900). — Turert, Mancuor, A. 303, 
45 (1899). — Currivs, Darapssy, E..Mixier, B. 40, 832 (1907). — Bitow, Haas, 
B. 42, 4638 (1909). — Vgl. auch Garter, G. 45,1, 452, 457 (1915). 

Uber N-Aryl-Derivate s.: Cunzo, G. 29, I, 12, 89 (1889). — Busca, P. Bauer, 
B. 33, 1060, 1067 (1900). — Prrxizzari1, Roncacuioto, G. 31, 1, 524 (1901). — Brscu, 
Umer, B. 35, 1714 (1902). 

? Tureve, Hewenreicu, B. 26, 2598 (1893). — Turere, Mancnor, A. 303, 39 

(1889). — Bitow, Haas, B. 43, 375 (1910). — Mancuor, B. 48, 1317 (1910), 
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Kalilauge kaum verindert, aber bei zweistiindigem Erhitzen mit verdiinnter Schwefel- 
siure auf 180—190° vollstindig zu Ammoniak, Hydrazin, Kohlendioxyd und Essig- 
sdure gespalten. 

Fiir die C-Monoamino-triazole erscheinen auch desmotrope Imino- 
triazolin-Formeln (XII, s. u.) denkbar, werden aber durch das Verhalten 
(s. u. die Diazotierung) nicht gerade nahe gelegt. Fiir das C-Diamzno- 
triazol (XIII) wird dagegen die desmotrope Formulierung als Diimino- 
triazolidin (XIV) in der Literatur bevorzugt; die Verbindung dieser Zu- 


7 HN: C-NH-CH H,N-C-NH-C-NH, HN: C-.NH-C: NH 
XI) HN _N » XII) N—_N ee XT VA) HN—_NH 
sammensetzung wird daher erst spater (S. 609—610) an derjenigen Stelle 
behandelt, an welche sie auf Grund der Formel XIV gehért (als Diimid 
des Dioxo-triazolidins). 

Aryl-Derivate von C-Amino-triaxolinen: entstehen glatt aus Triaryl- 
aminoguanidinen durch Kinwirkung von Aldehyden: 


Ar)NH-C-NH(A A., SH-O-N(Ax)-CH-R 
ORES Re ge QeolR ea ONE cae 


: : (T) 
N-NH(Ar) N—-—N(An) 


und werden darch Mineralséuren wieder leicht in diese Komponenten 
gespalten. Sie sind durch ihr Verhalten bei der Oxydation wichtig ge- 
worden; hierbei gehen sie namlich in bicyclisch-kondensierte Verbin- 


dungen — Endoimino-triazoline (Niheres s. S. 622) — iiber: 
NH(Ar) H NAN 
O-N(Ar)-C-R — 2H = C-N(An)-0-R . (U) 
N——N(Ar) N——_N(An) 


Das entsprechend Gleichung T aus Triphenyl-aminoguanidin und Formaldehyd 
erhaltliche 1.4-Diphenyl-3-anilino-1.2.4-triazolin krystallisiert aus Benzol-Gasolin 
in weiBen derben Nadeln, schmilzt bei 128°, lést sich leicht in Ather, wenig in 
kaltem, reichlich in heiBem Alkohol und wird in alkoholischer Lésung durch Eisen- 
chlorid zu ,,Nitron“ (S. 623) oxydiert. : 

Die aus den C-Monoamino-triazolen durch Oxydation in alkalischer 
Loésung entstehenden C-Azo-triazole! sind auBerordentlich bestindig. Den 
meisten Basen gegeniiber verhalten sie sich nur als schwache Siuren; 
ihre Silbersalze aber werden selbst von Salpetersiure nicht. zersetzt. 

3-Azo-1.2.4-triazol — Bildung s. in Gleichung L auf 8. 594 — lést sich 
leicht in Alkalien und wird durch Sauren aus dieser Liésung als hellgelbes Pulver 
gefallt. In ammoniakalischer Lésung gibt es mit ammoniakalischem Silber ein sehr 
voluminéses rotes Silbersalz. 


1 Buscu, Menrrens, B. 38, 4050, 4054, 4061 (1905). — Merc, D.R.P. 1612385 
(C. 1905, II, 181). 

* Tues, Hemenreicu, B. 26, 2600 (1893). — Turere, Mancuor, A. 308, 36, 
47 (1898), 
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Durch Kuppelung von diazotierten C-Amino-triazolen lassen sich geméschte 

H,N-C,,H,-N : N-C-NH-C-CH, 
N N 

Durch salzsaure Zinnchloriir-Lésung werden die Azo-triazole zu 
C-Hydraxo-triaxolen® reduziert, die durch ihre Bestindigkeit gegen Sauren 
merkwiirdig sind. Weder werden sie von Sduren in isomere Diamine 
umgelagert, noch erleiden sie bei der Behandlung mit Sauren, wie dies 
bei anderen zur Umlagerung nicht neigenden Hydrazo-Kérpern meist 
beobachtet wird, eine gleichzeitige Oxydation zum entsprechenden Azo- 
korper und reduktive Spaltung zum Monamin. 
HC-NH-C-NH-NH-C-NH-CH 
N-—N N— 
aus der wiBrigen Loésung auf Zusatz von Alkohol und konz. Salzsiure in weiBen 
Nadelchen aus und schmilzt unter Zersetzung bei 227—230°; in Beriihrung mit 
Luft oxydiert es sich rasch zu Azo-triazol. Bei Luftabschlu8 2 Stunden mit Salz- 
sdure erhitzt, bleibt es unverdndert. 

Durch salpetrige Saure werden die C-Monoamino-triazole in saurer 
Lésung diazotiert. Die entstehenden, kuppelungsfahigen Triaxol-C-di- 
axoniumsalxe? tauschen die Diazogruppe so leicht gegen Halogen aus, 
daB man beim Diazotieren in stark salzsaurer Lésung ohne weiteres 
aus den Amino-triazolen die Chlor-triazole (vgl. S. 598—599) erhilt. 


Azxo-Derwate', wie , herstellen. 


Salzsaures 3-Hydrazo-triazol ,2HCl fallt 


Am eifrigsten sind unter den Triazol-Kérpern die esocyclischen C-Oxy- 
bxw. Oxo-Derivate bearbeitet worden. Denken wir uns ein Kohlenstoft- 
atom des Kerns mit Hydroxyl verbunden, so ergeben sich die drei des- 
motropen Formeln XV des 3- (bzw. 5-) Oxy-triazols, zu denen noch die 
beiden desmotropen Oxo-Formeln XVI des _ ,,Triazolons“ hinzutreten. 


a HO-C-NH-CH ae HO-O-N: CH Jae HO-C:N-CH 
) NN . N——_NH HN—_N 
OC-NH-CH OC-N:CH 
avi tee — oer bzw. pay 
HN N HN—NH 


Sind beide Kohlenstoffatome mit Hydroxyl verbunden, so haben wir es 
mit zwei Oxy-Formeln (XVII), einer Dioxo-Formel (XVIII) und zwei Oxy- 


HO-C-NH-C-OH HO-C:N-C-OH OC-NH-CO 

= is ; : 3 ; XVIII : sae 

ose Wow LOLS alae ) aN——_NH 
HO-C-NH-CO HO-C:N-CO 
XIX) ee he, cee 


WN > NE : HN 

1 Vgl. Tarete, Mancuot, A. 303, 41, 50 (1898). 

? Turete, Hemenreicu, B. 26, 2601 (1893). — Tuinre, Mancnot, A. 303, 49 
(1&98). — Mancnor, C. 1900, I, 133. 

8 Vgl. Turetz, Mancuot, A. 303, 35, 43 (1898). — Uber 8-Hydrazino-triazol 
und 8-Azido-triazol s. Mancuor, A. 343, 17, 21 (1905). 
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oxo-Formeln (XIX) zu tun, die untereinander im Verhaltnis der Des- 
motropie stehen. 


3- (baw. 5-) Oxy-1.2.4-triazol! [1.2.4-Triazolon- 3 )] (Formel XV 
und XVI, 8.601) wird beim Kochen yon Aceton-semicarbazon mit Ameisen- 
siure erhalten, wobei zunidchst ein formyliertes Semicarbazid entsteht, 
das dann RingschluB erleidet: 

CO-NH, CHO CO-N:CH 


at hte sett Vv 
epee ee : NH-—NH Wa) 


Es eryotallisfert. in Tafelchen, schmilzt bei 234° und ist in Wasser und 
Alkohol leicht, in.Ather nicht léslich. Es besitzt keine basischen Eigen- 
schaften, wohl aber saure, rétet sogar Lackmus. In alkalischer 
Lésung kuppelt es mit p-Diazobenzol-sulfonsaure unter Rotfarbung. Mit 
heiBem KEssigsiureanhydrid liefert es ein Diacetyl-Derivat C,H,O,N, 
(Schmelzp. 136°). Bemerkt zu werden verdient, daB das Oxy-triazol im 
Gegensatz zum Triazol selbst (vgl. S.595) und den Halogen-triazolen 
(S. 599) der direkten Nitrierung zuginglich ist; es liefert mit rauchender 
Salpetersiure 5-Nitro-3-oxy-triaxol. 

Das Prinzip der Reaktion Va lie sich zur Gewinnung von C-Homologen des 
Oxy-triazols nicht ausnutzen, weil die héheren Acyl-Derivate des Semicarbazids zu 
leicht verseifbar sind, wohl aber zur Bereitung des N1-Phenyl-3-oxy-triazols? 
(vgl. Formel VI auf S. 593), das bei 274—275° schmilzt, in Wasser kaum léslich 
ist, von Alkalien und sogar von Alkalicarbonaten aber leicht aufgenommen wird 
und ays warmer Salzsiure in Form des Hydrochlorids C,H,ON,, HCl + H,O kry- 
stallisiert. Mehrere Homologe desselben lieBen sich leicht aus 1-Acyl-Derivaten des 
1-Pheny]l-semicarbazids durch Wasserabspaltung, die merkwiirdigerweise beim Er- 
wirmen mit verdiinnter Kalilauge eintritt, herstellen®, z. B.: 


CO-NH, CO-C,H, CO-N:C-C,H, 
: ene ~ HO = 
N i NH.e C,H; h) 


— Zu dem N'-Phenyl-5-oxy-triazol* gelangt man durch Einwirkung von 
Ameisensiure auf das 2-Phenyl-semicarbazid: 


CO-NH, ‘6 HO.COH | 2H.O + CO- NH -CH Vv 
N(C,H,): NB; Tania a GN aa SN eee me 
1 Wipman, A. Creve, B. 31, 378 (1898). — Mancuor, B. 31, 2447 (1898). — 
Mancuor, Nort, A. 343, 8, 24, 25 (1905). ~ 
* Wipman, B, 26, 2613 (1893); 29, 1953 (1896). — Youne, Soc. 71, 313, 


314 (1897). 

* Wipman, B. 29, 1946 (1896). — Ahnliche Synthesen; Bamey, AcreEE, B. 33, 
1520 (1900). —- Rups, OsTERREICHER, B. 45, 30 (1912). 

* Anvreoccr, R.A. L. [4] 6, II, 210 (1890); [5] 6, I, 115, 217 (1897). — Wipman, 
B. 26, 2614 (1893). — upaseier Maynino, G. 29, II, 441 (1899). — Rurz, Las- 
HARDT, B. 33, 234, 239 (1900). — Rota, G. 38, I, 332, 342 (1908). — Uber Analoga 
vgl. Rors, iets. B. 36, 1092 (1908). 
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sowie durch Einwirkung von Carbamidsiiurechlorid auf symm. Formyl]-phenyl- 
bydrazin: 


Cl-CO-NH, CHO CO-NH -CH 
PED COTO 4 an, va 
HN(C,H,)-NH Te NCH)-N Wer 


Es _ krystallisiert aus Alkohol in farblosen Blittchen, schmilzt bei 182°, lést sich 
leicht in kaltem Alkalicarbonat und wird durch Siuren wieder daraus abgeschieden. 
N*-Amino-3-oxy-triazol! entsteht aus Carbohydrazid durch Erhitzen mit 
Orthoameisensiiureester : 
CO-NH(NH,) 
NH-NH, 


CO-N(NH,):CH 
mae 


Vv 
N= se Ny Oe 


+ (C,H,-0),CH = 8C,H;-OH + 
schmilzt bei 181°, ist in Wasser leicht léslich, reagiert neutral und zerfallt bei 
lingerem Kochen mit Salzsiure in Carbohydrazid und Ameisensdure. Mit salpetriger 
Siure liefert es 3-Oxy-triazol (S. 602); mit Benzaldehyd ein Benzal-Derivat C,H,ON, 
(Schmelzp. 178°). 


Interessant ist die Bildung des 1-Phenyl-3-methyl-5-oxy-1.2.4-triazols? beim 
Erwirmen von Acetyl-urethan mit Phenyl-lrydrazin in wi8riger Lésung (Anpreocct): 


C,H,0-CO-NH-CO-CH, CO. NH-C-CH, 
2 O08 HOF - ‘ 
+ C,H;-NH-NH, ane 2 YNIGH IN 


weil dieser Vorgang vollkommen analog der Entstehung von ,,technischem Pyrazolon‘ 
aus Acetessigester und Phenyl-hydrazin ist. Die Verbindung schmilzt bei 163—164°, 
ist in kaltem Wasser sehr-wenig, in warmem ziemlich, in kaltem Alkali leicht 
léslich und gibt mit Eisenchlorid eine rotbraune Farbung. Von Kaliumpermanganat 
wird sie in alkalischer Lésung zu 1-Phenyl-5-oxy-triazol-carbonsiure-(3) oxydiert. 
Uber Derivate des 3-Amino-5-oxy-1.2. 4-triazolins® Sas RE 
s. S. 622 (vgl. daselbst Formel VII). 

Die Verbindung, deren desmotrope Formeln auf S. 601 sub XVII, 
XVIII und XIX gegeben sind, kann rationell als 3.5-Dioxy-1.2.4-tri- 
azol bzw. Dioxo-triazolidin oder Oxy-oxo-triazolin bezeichnet 
werden. Man nennt sie aber gewohnlich wegen ihrer genetischen Be- 
ziehungen zum Harnstoff ,,Urazol“. Von ihr leitet sich eine groBe 
Reihe von Derivaten ab, deren erstes — das 1-Phenyl-urazol (S. 605) — 
Pinner’ 1887 entdeckt hat, und die man unter dem Klassennamen 
» Urazole“ zusammenfaBt. 

Das Urazol® selbst kann durch Erhitzen von Harnstoff mit Hydrazin- 


‘1 Curtivs, Hemenreicn, B. 27, 2684 (1894). J. pr. [2] 52, 475 (1895). — 
Buscu, C. 1901, I, 937. — Srouxé, J. pr. [2] 75, 423, 429 (1907). 

2 Anpreoce, R.A.L. [4] 5, II, 115 (1889); [4] 6, II, 209 (1890); [5] 6, I, 114, 
217, 378 (1897). — Awnpreoccr, Mannino, G. 29, II, 43 (1899). — Rope, LasHarpt, 
B. 33, 238 (1900). 

8 Buscu, Menrrens, B. 38, 4052, 4057, 4060 (1905). 

4 B. 20, 2358 (1887). 

5 Prrizzart, Cunso. G. 24, I, 499 (1894). — Tues, Sranan, A. 283, 16, 41 
(1894). — Tuer, Untretper, A. 303, 94, 102 (1898). — Cunzo, C. 1898, I, 39. — 
Drets, B. 36, 739, 744 (1903). — Srox.£, Kraven, J. pr. [2] 88, 313 (1913). 
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salzen erhalten werden, wobei zunichst Hydrazin-dicarbonsaure-diamid ent- 
steht, das beim Erhitzen sich in Ammoniak und Urazol spaltet (s. Bd. I, 
Th: Il, S. 1459—1460). Zur Darstellung geeignet ist die Bildung beim 
Erwarmen von Biuret mit Hydrazin- Hydrat auf 108°: 

CO-NH-CO , CO-NH-CO | 


ei NAD ies LINES Ve) 
Ni Ni i es 4 i (Vs 


auch entsteht es glatt aus den Salzen des N-Amino-biurets beim Erhitzen: 


CO NH eG nes CO-NH-CO : 

NH-NH,| HOt” NH, © Re ve 
und aus dem Diamino-biuret schon durch kalte verdiinnte Sauren (s. 
Baek, “TITS. 1452). 

Das ears bildet farblose Krystalle, schmilzt unter Zersetzung bei 
244° lést sich leicht in Wasser, ziemlich schwer in. Alkohol, kaum in 
Ather, reduziert ammoniakalische Silberlésung in der Kalte und gibt 
mit Wisenchlorid eine schéne Rotfarbung. Es ist eine ausgesprochene, 
Lackmus rétende Saure; das Natriumsalz C,H,O,N,Na + 2H,O kry- 
stallisiert in Tafeln und lést sich leicht in Wasser. Benn Erhitzen mit 
Phosphorpentasulfid auf 180—200° liefert das Urazol reichlich 1,2.4- 
Triazol (vgl. 8.595). Bei langerem Erhitzen mit Essigsiureanhydrid und 
Natriumacetat entwickelt sich Kohlendioxyd, und man erhialt Tetraacety]- 
hydrazin (Bd. I, Tl. I, S. 628). 

Die interessanteste Kigenschaft des Urazols ist seine Oxydierbarkeit 
zu einem tief gefarbten, cyclischen Azokérper?: 


CO-NH-CO 
—===N 


Er erscheint als inneres Imid der Azo-dicarbonsiure (Bd. J, Tl. II, 8.1461) 
und wird daher in der Literatur als Azo-dicarbonimid? bezeichnet; 
auch kann man ihn Dioxo-1.2.4-triazolin oder Dehydro-urazol 
nennen. Man erhilt ihn aus Urazol-Silber und itherischer Jodlésung 
unter Zusatz von etwas Bariumoxyd und Magnesia als violettes Ol 
von auferordentlicher Unbestindigkeit. Wasser zersetzt sofort unter 
deutlicher Erwirmung in folgender Weise: 


CO-NH-CO : piijn CO NE OO pecmnichens 
oy tO = 2C0, + NH, +N + (Vi) 

man kann annehmen, dab hierbei zunachst ein Molekil hydrolytisch in 
Kohlendioxyd, Ammoniak und Diimid HN: NH gespalten wird, und daB 
das Diimid nun bei seinem Zerfall zu Stickstoff (vgl. Bd. I, Tl. II, $.1461) 


1S. auch Buscu, Urmer, B. 35, 1718 (1902). 
> Stoutf, B. 45, 275, 286 (1912). — Vgl. Tureve, Srance, A. 283, 42 (1894). 
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— fe __ 


ein zweites Molekiil des Azokérpers zu Urazol reduziert. Die leichte 
Reduzierbarkeit des Azodicarbonimids zeigt sich auch darin, daB seine 
atherische Lésung aus angesduerter Jodkalium-Lésung sofort Jod frei 
macht. Seine groBe Unbestandigkeit hat bisher die analytische Be- 
statigung der obigen Formel nicht zugelassen; doch ist es Sronuf ge- 
lungen, das N-Phenyl-Derivat (s. S. 607 Azo-dicarbonanil) in analysen- 
fahiger Form zu bereiten (s. auch Tritolyl-dehydroguanazol, S. 611). 


Aus der sehr umfangreichen Literatur’ iiber die an Stickstoff arylierten 
Urazole und deren N- und O-Alkyl-Derivate kann hier nur weniges mit- 
geteilt werden. : 

Das 1-Phenyl-urazol entsteht sowohl aus Harnstoff, wie aus Biuret beim 
Erhitzen mit. Phenyl-hydrazin, desgleichen aus 1-Phenyl-semicarbazid -—— dem ersten 
Einwirkungsprodukt von Harnstoff auf Phenyl-hydrazin — beim Erhitzen mit Harn- 
stoff. Aus 1-Phenyl-semicarbazid erhalt man es ferner sehr glatt, indem man dessen 
durch Einwirkung von Chlor-ameisensaureester entstehendes 1-Carbithoxyl-Derivat 
(Formel XX, s. u.) mit 1 Aq. wiBriger Kalilauge erwairmt und dann ansduert; denn 
die durch die: Verseifung als Alkalisalz gebildete Phenyl-semicarbazid-N-carbon- 
siure (XXI) spaltet in freiem Zustand spontan Wasser ab und geht in Phenyl- 
urazol (XXII) iiber: 


CO-0C,H, H,N-CO CO-OH H,N-CO 


Sres) Verseifung 7 
ACK Eee XXI 
Pen NH 2 Ga og ea 
CO-HN-CO 
-—H,0 rr 
pre eit XXII ; ehh ge k 
< WH Ne pit 


Es krystallisiert aus Wasser in weiBen Blattchen, schmilzt bei 261—262°, ist in 
kaltem Wasser schwer, in heifem Alkohol leicht, in Benzol kaum léslich, zeigt 
saure Reaktion, lést sich leicht in Alkalien und Ammoniak und wird daraus durch 
Sduren unverindert wieder gefillt. Es laBt sich bei Gegenwart von Phenolphthalein 
scharf als einbasische Sdure titrieren; sein Mononatriumsalz C,H,O,N,Na, 
bildet Nadeln und lést sich leicht in Wasser. Das 1-Phenyl-urazol reduziert weder 
Silber- noch alkalische Kupferlésung. Mit alkoholischer Eisenchlorid-Lésung gibt 
es eine schmutzig violette Farbung. Durch Kochen mit Saiuren wird es nicht ver- 


1 Vegl.: Pinner, B. 20, 2358 (1887); 21, 1219 (1887). — Skinner, Ruwemann, 
Soc. 53, 554 (1888). — Taree, Stance, A. 283, 45 (1894).-— Tuieiz, ScaLEussNeEr, 
A. 295, 136, 170 (1897). — Anprzoccr, R.A.L. [5] 6, I, 119, 227 (1897). — Cuneo, 
©. 1898, 1, 39. — Peviizzari, Ferro, G. 28, II, 541 (1898). — Rurr, Lasuarpr, B. 32, 
13 (1899); 33, 236, 245 (1900). — Buscu, Herutcns, B. 33, 462 (1900); 34, 2331 (1901). 
— Wueeter, Sanpers, Am. Soc. 22, 369, 377 (1900). — Purcorri, Vieanod, G. 31, II, 
554 (1901). — Acreg, B. 35, 553 (1902); 36, 3139 (1903); 37, 618 (1904). Am. 31, 
185 (1904); 32, 606 (1905); 38, 1 (1907). — Buscn, B. 35, 973, 1562 (1902). — 
Buscu, Frey, B. 36, 1367 (1903). — Wueeter, Jounson, Am. 30, 30, 37 (1903); 31, 
578 (1904). — Buscu, Oprermann, B. 37, 2337 (1904). — Waere.er, Statiropoutos, 
Am. 34, 117 (1905). — Roa, G. 38, I, 333, 343 (1908). — Acree, SHapinGER, 
Am, 39, 124 (1908). — Acrer, Jounson, Brunet, SuapinceR, Nirpuineer, B. 41, 3199 
(1908). — Micnart, B. 43, 621 (1910). Am. 43, 322 (1910). — Nirptincer, Acree, 
Am. 48, 358 (1910). — Nirpiinerr, Marsnact, Acree, Am. 43, 424 (1910). — Brounen, 
Acres, Am. 48, 505 (1910). — Prnuzzart, G. 41, I, 31 (1911). — Buoscn, Limpacn, 
B. 44, 577, 578 (1911). — Nuirpiixcer, Rogers, Acrer, Am. 49, 116 (i913). 
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iindert, von alkoholischem Kali erst bei 250—280° angegriffen* (unter Bildung von 
Kohlendioxyd, Ammoniak und Phenylhydrazin). Durch Erhitzen mit Phosphor- 
oxychlorid entsteht 1-Phenyl-3.5-dichlor-triazol. Beim Erhitzen mit Phosphor- 
pentasulfid bildet sich 1-Pheny]-triazol (S. 596), wobei als Zwischenprodukte 1-Phenyl- 
8-mercapto-triazol und das ihm entsprechende Sulfid auftreten: 


CO-NH-CO a CH: N-C-SH 
Cys: N— NH Caso Naas 
CH: N-C-—S—C-N:CH CH.: N-CH 
und aS *“ * ee : oo ’ (V1) 
C,H,-N——=N N—_N.-(,H, O,8,tNs = SN 


Der Desmotropie des 1-Phenyl-urazols und seiner Alkyl-Derivate hat AcrEE 
ein auBerordentlich eingehendes Studium im Hinblick auf allgemeine Tautomerie- 
Probleme zugewandt. Von den verschiedenen desmotropen Formeln scheint die 
folgende: 

CO-NH-C.0H 


1-Pl ]-3-oxy-5-oxo-triazoli 
OH, -N . (1-Pheny xy-5 iazolin) 


in erster Linie fiir die saure Natur des Phenyl-urazols bestimmend zu sein. Hierfiir 
sprechen besonders die nachstehenden, aus der elektrischen Leitfihigkeit abgeleiteten 
Affinitiits-Konstanten: 


1-Phenyl-urazol K = 0-0011 
1-Pheny]-4-methyl-urazol te ee ae » = 0-0011 
CoH ss Naa 
1-Phenyl-2-methyl-urazol ae ae hae » = 0-0000065 
C,H;sN——_N :CH, ; 
8-(O-)Athylither des 1-Phenyl-urazols GENE sea Ciel, = 0-0000043. 
C,H;-N———_N 


Sie zeigen deutlich, da’ die Wasserstoff-Ionen im wesentlichen aus der in 2.3-Stellung 
befindlichen Gruppe CONH stammen, da der Ersatz des dieser Gruppe angehérigen 
Wasserstoffatoms durch Alkyl die Aciditiét sehr stark herabsetzt, wiihrend die Ver- 
tretung des Wasserstoffs in der 4.5-stindigen Gruppe CONH Jurch Methyl keinen 
erkennbaren KinfluB ausiibt. 

4-Phenyl-urazol wird in schlechter Ausbente beim Erhitzen von Hydrazin- 
dicarbonsiiure-diamid mit Anilin erhalten: 


CO-NH, CO-NH, , oN : 
: INTs . NET, + H,N- C,H, = 2NH, fs co N(C,H;) co ; 


Nia Ni WH ot (ima) 


Es schmilzt bei 208° (unscharf), ist in kaltem Wasser ziemlich schwer léslich und 
scheidet aus ammoniakalischer Silberlésung bei Uberschu8 von Ammoniak nach 
Zusatz von cinem Tropfen Natronlauge schon in der Kiilte Silber aus. Bringt man 
es mit 2 Mol-~Gew. Ammoniak und 2 Mol.-Gew. Silbernitrat in wiBrig-alkoholischer 
Lésung unter guter Kiihlung zusammen, so erhilt man das Disilbersalz 


‘ Sehr viel leichter werden durch alkoholisches Kali die an allen drei Stick- 
stoffatomen substituierten Urazole aufgespalten, und zwar unter Bildung von tri- 
substituierten Semicarbaziden; vgl.: Buscu, B, 35, 1564 (1902). — Buscu, Lrpacu, 
B. 44, 565, 578 (1911). 
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a 
C,H,0,N;Ag, als gelben kisigen Niederschlag. Mit atherischer Jodlésung entsteht 
aus dem Disilbersalz das Azo-dicarbonanil! (4-Phenyl-8.5-dioxo-triazolin) 
CO-N(C,H,)- co 
N———-N 
“Mit Wasser zersetzt sich dieser Azokérper nach einiger Zeit im Sinne der Glei- 
chung Vi (S. 604) unter Entwickelung eines Drittels seines Gesamtstickstoffs; Alkohol 
und. Alkalien bewirken fast augenblicklich lebhafte Gasentwickelung. Beim Er- 
hitzen des Azodicarbonanils fiir sich entsteht unter Gasentwickelung neben geringen 
Mengen von Phenyl-isocyanat ein wei8er krystallisierbarer Kérper C,,H,,O,N,, der 
beim Erhitzen, ohne zu schmelzen, in glinzenden Nidelchen sublimiert. 

Zum 1.4-Diphenyl-urazol gelangt man vom Phenyl-hydrazin z. B. auf 
folgendem Wege: 


— kérmige karminrote Krystalle, die sich in Ather violett lésen. 


CO-OC,H, 
CoH? NHS Nia 20 Coe Otiiy: : ais 
ec cie ob aay > (,H,-NH-NH 
COCI, co-Cl CO-0C,H; CoH;-NH» CO-NH-C,H; CO-0C,H, 
GH N— NA (OU ee RG 
Erwiirmen mit Alkali co. N(C,Hs)- co " 
* (Vn) 
C,H, +N NH 


Es schmilzt bei 163°, lést sich in warmem Alkohol leicht, in Wasser fast gar nicht, 
wird aber von Alkalicarbonat-Lésungen spielend aufgenommen, ist also eine starke 
Saure. Sein Natriumsalz C,,H,,O,.N,Na kann in grofen, glinzenden (krystall- 
wasserhaltigen) Nadeln gewonnen werden. 

N*-Amino-urazol? bildet sich beim Erhitzen von Hydrazin- 
dicarbonsaure-diamid mit schwefelsaurem Hydrazin: 


CO-NH, CO-NH, e CO-N(NH,)-CO 
: ae H,N-NH, = 2NH, + - lg 
RHE NE, cocks fi Sa NE V9) 


sowie (als Hydrazinsalz) aus Hydrazin-dicarbonsiureester bei mehrtagigem 
Kochen mit Hydrazin-Hydrat in alkoholischer Lésung; iiber eine weitere 
Bildungsweise aus’ N, N’-Dichlor-harnstoff (durch Ammoniak) s. Bd. I, 
Tl. II, S. 13888. Es krystallisiert aus Wasser in schénen Prismen, 
schmilzt bei 276° unter Gasentwickelung, ist in warmem Wasser ziem- 
lich, in kochendem absolutem Alkohol kaum léslich und reduziert in 
der Kalte ammoniakalische Silberlésung. Seine Lésung besitzt stark 
saure Reaktion. Von konz. Schwefelsiure wird es bei 120—130° voll- 
stindig in Kohlendioxyd und Hydrazin gespalten; bei langerem Erhitzen 
mit 50-proz. Schwefelsiure im Wasserbade bleibt es dagegen unver- 
andert. Sein Silbersalz gibt mit atherischer Jodlésung eine sehr un- 
bestindige, bei etwa 72° verpuffende, violette Azoverbindung. 


1 Srorté, B. 45, 277, 287 (1912). 

2 Vgl.: Cortivs, Hemwenretcu, B. 27, 2684 (1894). J. pr. [2] 52, 481 (1895). — 
Poureorti, G. 27, II, 60 (1897). — Pureottr, Vieano, G. 31, II, 550 (1901). — Pexuiz- 
zari, Roncaauioto, G. 37, I, 442 (1907). — Sronré, J. pr. [2] 75, 421 (1907). B. 43, 
2468 (1910); 45, 287 (1912); 46, 260 (1913). — Cuarraway, Soc. 95, 235 (1909). — 
Srottf, Kravcu, B. 45, 3307 (1912); 47, 725 (1914). — Drezs, B. 47, 2184 (1914). 
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Das N4-Amino-urazol wurde anfanglich als Dioxo-tetrazin-tetrahydrid 
NH-NH : é 
CC a NEe CP angesehen und gem&B dieser Deutung als Sechsring- 
Abkémmling auch ,,Urazin“ genannt. Die heutige Auffassung wurde 
von BuscH! eingefiihrt und durch Untersuchungen iiber analoge, an 
Stickstoff arylierte Kérper begriindet (s. u.). 
Das 1-Phenyl-4-amino-urazol?® entsteht nimlich aus dem o-Carbonsdure- 


chlorid des Phenyl-carbazinsiure-ithylesters (s. in Formelreihe Vn auf S. 607 die 
dritte Formel) durch Einwirkung von Hydrazin: 


CO: Cl. ~C0-00,Hy. “4 wae CO-NH-NH, O-00,H, 
C,H,» N—_——_NH 7 as Ns EE 
CO-N(NH,): CO 
— C,H,-OH : at Ne Vv 
! 7) OH. No NE (Vp) 


Es schmilzt bei ca. 244°, lést sich leicht in Alkalicarbonat, ist also eine aus- 

gesprochene Sdure, zeigt- dagegen kéine basischen HEigenschaften. Dureh 
salpetrige Saiure wird es in 1-Phenyl-urazol iibergefiihrt. 2 

Wenn nun auch der bemerkenswerte Mangel an Basizitit gegen die Formel 

mit primdrer Amino-Gruppe, wie sie in Formelreihe Vp angenommen ist, zunachst 

Zweifel erweckt und in der Sechsring-Formel: 

CO-NH-NH-CO 

Cale Nera eee NL 

bessere Deutung zu finden scheint, so miissen solche Zweifel doch auf Grund 

des Versuchsmaterials schwinden, das Buscu bei der Variation des Reaktions- 

prinzips Vp herbeischaffte. Denn offenbar kann, wenn man statt Hydrazin in dieser 

Reaktion as.-Methyl-phenyl-hydrazin verwendet, ein Sechsring-Kérper iiberhaupt 

nicht gebildet werden, sondern nur der Fiinfring-Kérper von der Formel XXIII. 

Dieser Stoff aber 1é8t sich durch Jodwasserstoffsiiure entmethylieren, und das 


CO-N[{N(CHs)(C,H;)]-CO XXIV) CO-N(NH-C,H;)-CO 
UH Nasass aN r 0.8. ¢N-S322 se 
Produkt der Entmethylierung, dem hiernach die Formel XXIV zukommt, ist iden- 


tisch mit der Verbindung, welche analog Vp unter Anwendung von Phenyl-hydrazin 
entsteht: 


\ 


XXII) 


cocl co My OC,H, H,N-NH -CgHy co , NH-NH- C,H; CO _ OC.H, 
6H, -N-—=—NHA SEs, atom: OUT NH 
= a.0H CO-N(NH-C,H,)-CO nas 
C,H, N——_———__NH ‘ 


Das nach dieser letzten Formelreihe (V q) in quantitativer Ausbeute entstehende 
1-Phenyl-4-anilino-urazol® ist noch durch mehrere andere Prozesse erhalten 


' Vgl.: C. 1901, I, 933. B. 34, 2311 (1901); 35, 971 (1902); 40, 2093 (1907). 

* Busou, Hemricus, B. 38, 455 (1900) — Buscu, C. 1901, I, 936. B. 34, 
2318 (1901). 

* Pinner, B. 21, 1225, 2329 (1888). — Hexier, A. 263, 282 (1891). — Roups, 
Lazuarpr, B. 32, 16 (1899). — Srern, J. pr. [2] 60, 237 (1899). — Buscn, CO. 1901, 
I, 985. B, 34, 2312, 2317 (1901); 35, 1563 Anm., 1566 (1902). — Aocrez, B. 35, 
561 (1902). — Buscu, Limpacn, B. 44, 572 (1911). 
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worden (z. B. beim Erhitzen von Phenyl-semicarbazid fiir sich); friiher nannte man 
es auf Grund der Auffassung als Sechsring-Kérper ,,Diphenyl-urazin“. Es 
schmilzt bei 264°, ist in den meisten Mitteln sehr wenig ldslich, wird aber von 
Alkalicarbonaten gelést und aus dieser Lésung durch Mincraleauten, dagegen nicht 
durch Essigsaure gefillt. Es ist also eine starke Siure, die sich mit 1 Mol.-Gew. 
Alkali scharf titrieren 14Bt. Basische Eigenschaften fehlen ihm sowohl, wie seinem 
N?®- Methyl - Derivat O,H, ue AGE CEs): cee , das bei der Einwirkung von 
Methyljodid in alkoholischem Kali aus ihm entsteht und nicht mehr saurer Natur 
ist. Gegen siedende Natronlauge und Salzsiure ist das Phenyl-anilino-urazol be- 
stindig. Mit alkoholischem Eisenchlorid gibt es eine violette Farbung. 


Weiterhin sind interessante Derivate aufzufiihren, die sich vom 
Urazol dadurch ableiten, daB von seinen beiden Sauerstoffatomen eines 
oder beide gegen Imid (bzw. substituiertes Imid) ausgetauscht sind. Sie 
werden, wenn man die Dioxo-Formel XVIII (S. 601) fiir das Urazol 
zugrunde legt, durch die Formeln: 


ee ee eee 

AAY) HN-——_Ny_ (Urazol-monimid) 
a HN: C-NH-C: NH 

XXVI) Ae er (Urazol-diimid) 


dargestellt; natiirlich kommen auch desmotrope Formeln in Betracht 


(vgl. S. 600), z. B.: 
H.N-C-NH-C-0H 


XXVa) < x (Amino-oxy-triazol) 
und 
a HLN-C-NH-C-NH, ye, 
XXVIa) x (Diamino-triazol) . 


Das Urazol-monimid! (XXV oder XXVa bzw. andere desmotrope Formeln) 
entsteht z. B. beim Erhitzen von salzsaurem Dicyandiamidin (Bd. I, Tl. II, 8. 1416) 
mit salzsaurem Hydrazin (analog Vg auf S. 604): 

HN: C-NH-CO HN: C-NH-CO 
N,H, = 2NH, + i 4 
NEP Ss NELM Me HN——NH we 
Es bildet farblose Nadeln, schmilzt bei 285° und ist in Wasser nur mafig ldslich, 
aber leicht sowohl in verdiinntem Alkali, wie in verdiinnten Mineralsduren, besitzt 
also sowohl saure wie basische Eigenschaften. Es reduziert ammoniakalische Silber- 
lésung und gibt mit Eisenchlorid Rotfarbung. 
Das Urazol-diimid (XXVI oder XXVIa bzw. andere dipsmrounape 


Formeln) wird gewodhnlich Guanazol? genannt, weil es zum Guanidin 


? Peiiizzart, Roncacuioto, G. 31, I, 485 (1901). — S. auch Mancuor, Noxt, 
A. 343, 26 (1905). 

2 Perrizzari, G. 24, I, 481 (1894). — Peviizzart, Roncacuioxo, G. 31, I, 495 
(1901), — K. A. Hormann, Enruart, B. 45, 2731 (1912). — Srouté, Kraven, J. pr. 
[2] 88, 306, 310 (1913). — Zanpa, C. 1915, I, 323. 

Uber N-Amino-Derivate s.: Prruizzart, Rererro, G. 37, Il, 817 (1907). — 
Srottt, Bow.es, B. 41, 1101 (1908). — Penrizzari, G. 41, I, 55 (1911). — Sroxxé, 
Kraven, J, pr. [2] 88, 312 (1913). — Zanpa, C. 1915, I, 323. 

MryER-Jacopson, org. Ch, Ifa. (1.u.2. Aufl.) 39 (Mai 1916) 
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in demselben Verhaltnis steht wie Urazol zum Harnstoff. Es wird in 
guter Ausbeute aus Dicyandiamid (Bd. I, Tl. I, 8.1414) durch Erwarmen 
mit Hydrazin-Hydrat auf etwa 70° erhalten: 


HN: C-NH-ON HN: C-NH-C: NH 
; N.H, = NH ; ; 
NH, Bin! er Rig nema: tena Sy 


’ (Vs) 
krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in glasklaren Prismen und schmilzt 
bei 204°. In Wasser ist es sehr leicht, in Alkohol ziemlich, in Ather 
nicht léslich. Mit EKisenchlorid gibt es intensive Rotfarbung. Seine 
waBrige Lésung reagiert auf Lackmus schwach alkalisch. Durch Auf- 
lésen in konzentrierter Salzsiure erhalt man das Bis-hydrochlorid 
C,H,N,.2HCI, das in waBriger Lésung sich in Salzsiure und das Mono- 
hydrochlorid C,H.N,. HCl dissoziiert. LaBt man die waBrige Lésung 
des Monohydrochlorids liugere Zeit mit Dicyandiamid kochen, so ent- 
steht Guanazo-guanazol (S.-620): 


HN: C-NH-C: NH HN: C-NH-C: NH 
HN——_NH = NH, + N N : (Vt) 
+ HN: C(NH,)-NH-CN HN :C-NH-C: NH 


Erhitzt man das Hydrochlorid oder die freie Base etwa eine halbe Stunde 
fir sich auf 275°, so bildet sich unter Zusammentritt von 3 Molekiilen 


das Pyrazo-guanazol, in dessen Molekiil die drei Triazol-Kerne — noch 
als solche bestehen bleibend — einen sie zusammenhaltenden Cyanur- 
Komplex gebildet haben: 
HN C:NH 
nN/ ) 
nN. c-~\/ 
BRS EN GENS 2 wa ny Soon We a: : (Vu) 
HN——NH 3 
NEON 
eas 
NC: NH 


Unter den arylierten Guanazolen’ sind die Triaryl-Derivate, welche ein 
Aryl am isolierten Stickstoffatom des Triazol-Kerns, die beiden anderen an den 
extranuclearen Stickstoffatomen enthalten, hervorzuheben, weil sie sich zu verhdltnis- 
miBig bestindigen cyclischen Azokérpern (vgl. S. 604) — , Dehydro-guan- 
azolen“ — oxydieren lassen. Diese Triaryl-guanazole entstehen beim Erhitzen 
von N, N’-Diaryl-V’-amino-guanidinen fiir sich in zwei Reaktionsphasen: 


1 Vgl.: Pexuizzart, G. 21, I, 141 (1891). — Buscs, Umer, B. 385 1716 (1902), 
— Pevuizzari, Roncaauioro, G, 31, I, 477 (1901). — Fromm, v. Génoz JA. 355,. 209 
(1907). — Fromm, Verrer, A. 356, 189 (1907). — Fromm, A. 361, 317 (1908); 394, 
270, 271, 278 (1912). — Zanna, ©. 1915, I, 324. 


Mercapto-1. 2. 4-triaxol. 611 

Cd 
9 Cols -N : C-NH-O,H, — N H a C,H,-N: C-NH-C,H, C.H,-NH-C: N-C,H; 
NH-NH hacen HN SNH ; 
C,H,-N:C-NH-C,H, C,H,-NH-C: N-C,H, 
HNaa NH 
H,<N: C-N(C.H.)-C: Ne 
= C,H,-NH, + Be een Oe NCH (¥-v) 


HN 


NH 


Das Tri-p-tolyl-dehydro-guanazol: 
_ C,H,-N:C-N(C,H,)-C: N-C,H, 


N======N 


bildet dunkelbraune Nadelchen, schmilzt bei 178°, lést sich in Ather violettblau 
und zeigt keine basischen Eigenschaften mehr. Von gréferen Mengen konzen- 
trierter Salzsiure wird es zerstért, von Schwefelwasserstoff in Ather wieder zum 
Tritolyl-guanazol reduziert. 


Als Beispiel einer exocyclischen Oxo-Verbindung sei das aus dem 
Phenyl-hydrazidin der Brenztraubensiure durch Kochen mit Essigsiureanhydrid: 


CH,;- CO-C-NH;, OC-CH; 
N-NH-(,H, 0-CO-CH, 


CH,-CO-C-N: C-CH, 
= % : H,0O H,-CO-OH 
XN N+ C,H, + H,O + CH, O (V w) 
in quantitativer Ausbeute entstehende 1-Phenyl-3-acetyl-5-methyl-triazol! er- 
wihnt. Es krystallisiert aus heiBem Wasser in zentimeterlangen farblosen Nadeln, 
schmilzt bei 88—89° und lést sich leicht in Mineralsiuren. 


Auch iiber die den Oxy- bxw. Oxo-Derivaten entsprechenden Schwefel-Verbin- 
dungen liegt eine reichhaltige Literatur vor. 

Schon S. 593 (s. Formelreihe H) wurde mitgeteilt, daB das 3-Mereapto-1.2.4- 
triazol? beim Erhitzen von Formyl-thiosemicarbazid entsteht. Es bildet kleine 
Nadeln, schmilzt bei 215—216°, wird von Wasser leicht zu einer sauer reagierenden 
Lésung aufgenommen, durch EKindampfen mit verdiinnter Salzsiure nicht verindert 
und beim Erwirmen mit 3-prozent. Wasserstoffsuperoxyd-Lésung zunachst zu einem 
Disulfid (Schmelzp. 222°), dann zu Triazol oxydiert. 

Zum Monothio-urazol® gelangt man z. B., wenn man Thiosemicarbazid mit 
Phenyl-isocyanat vereinigt und das Additionsprodukt mit konzentrierter Salz- 
sdure kocht: 


1 Bampercer, DE Gruyter, B. 26, 2387 (1893). J. pr. [2] 64, 236 (1901). 

2 M. Freunp, B. 29, 2483 (1896). 

Uber N-Aryl-Derivate (s. auch Formelreihe V1 auf S. 606) vgl.: Pexzizzarr, 
Ferro, G. 28, II, 541 (1898). — Wauxeter, Bearpstey, Am. 27, 267 (1902). — Rota, 
G. 38, I, 338, 348 (1908). — Fromm, A. 394, 281 (1912). 

Uber das N*-Amino-Derivat s. Srortf, Bow es, B. 41, 1101 (1908). 

5 M. Freonp, Scuanver, B. 29, 2506 (1896). 

; 39* 
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OS-NH,  gcon.x-co. CS:NH, €O-NH-C,H, 
NH-NH, m4 NH 
CS-NH-CO 

NH—~NH 


— HLN+ CoH (Wa) 


Es schmilzt bei 177° und besitzt sowohl aaure wie basische Eigenschaften. LEisen- 
chlorid und Wasserstoffsuperoxyd veriindern seine wiBrige Lésung in der Wirme 
nicht. — Aus dem Material iiber N-Aryl-Derivate' des Monothio-urazols sei die 
interessante Umlagerung hervorgehoben, die vom 2-Oxo-5-phenylimino-3-phenyl-4- 
methyl-thiobiazolidin unter dem Einflu8 von kaltem alkoholischem Ammoniak zum 


1.4-Diphenyl-2-methy]-3-thio-urazol fiihrt: 
C.H,-N:C-S.CO S:C-N(C,H;)-CO (Wb) 
(CH,)N—N(C,H,) : (CH,)N————_ N(C, ) pen 


die Struktur des Produkts dieser (in hnlichen Fillen analog verlaufenden) Um- 
lagerung ergibt sich aus seiner Synthese durch Kinwirkung von Thiophosgen auf 
1-Methy]-2. 4-diphenyl-semicarbazid: 


HN(C,H,)- CO SC-N(C,H,):CO 
SCCI, + = 2HCl BTA 
> * (CH,)NH—N(C,H;) FCu NS —— NO ne 


Nitrile von Carbonsdéuren der Triazol-Reihe waren diejenigen Stoffe, 
durch deren Auffindung Buapry? (vgl. S. 590) die Kenntnis der 1.2.4- 
Triazol-Gruppe erschlo8. Er benutzte hierbei das Produkt der An- 
lagerung von Cyan an Phenyl-hydrazin (,,Dicyan-phenylhydrazin* = 
C,H,-NH-N:C(NH,)-CN) und fiihrte es z. B. durch Erwarmen mit Essig- 
siureanhydrid in das Nitril der 1-Phenyl-5-methyl-1.2.4-triazol-carbon- 
siure-(3) iiber: 

NC-C-NH, CO-CH, NC-C-N ; C-CH, 

Re NB-C.E, --0-CO.CH, ©. Wo Ns Got 


+ H,O + HO-CO-CH,. (Xa) 


1.Vegl.: Buscu, Woxrert, B. 34, 305, 309 (1901). — Buscu, Hottzmann, B. 34, 
329, 342 (1901). — Buscu, Groumann, B. 34, 2329 (1901). — Acrer, B. 36, 3151 
(1903); 37, 623 (1904). — Wueeer, Sratirgopoutos, Am. 34, 117 (1905). — Acres, 
Jounson, Am. 38, 259 (1905). — Acreg, Suapincer, Am. 39, 124, 257 (1908). — 
Pecuizzar1, G. 41, I, 33 (1911). — Busou, Limpacu, B. 44, 564ff, 1578 (1911). — 
Buscu, B. 45, 73 (1912). — Nrrpiincer, Rogers, Acree, Am. 49, 116 (1913). — Ess- 
LINGER, ACREE, Am. Soc. 37, 183 (1915). — Ropertson, Acree, C. 1915, IT, 589. — 
Buscu, J. pr. [2] 93, 25 (1916). 

Uber N-Aryl-Derivate des Dithio-urazols vgl.: Buscu, Wotrert, B. 34, 
304 (1901). — Buscu, Hotrzmann, B. 34, 329, 342 (1901). — Acrez, Wixtcox, B. 37, 
184'(1904), — Fromm, Scunriper, A. 348, 177ff. (1906). — Fromm, A. 361, 338 (1908). 

Uber N-Aryl-Derivate des Thiourazol-imids (Amino-mercapto-tri- 
azol) vgl.: Buscu, Urmer, B. 35, 1710 (1902). — Fromm, v. Génez, A. 355, 205 
(1907). — Fromm, A. 361, 326 (1908). 

2 B. 18, 1544 (1885); 19, 2598 (1886); 25, 184, 189 (1892). — S. dazu Baw- 
BERGER, DE Gruyter, B. 26, 2385 (1893). 


ee Sap eee Ne el ey ee noe ve pz) _. 1 P 
> a ’ _ > oe he w : = . ~ 

) y ai - ae 

\ pany Ue . | 


4 


1.2.4-Triaxol-mono- und di-carbonsdure. 613 
gt 


Ferner gelangte er zu solchen Nitrilen, indem er das Dicyan-phenyl- 
hydrazin mit Aldehyden kondensierte und die Produkte dieser Konden- 
sation mit gelinden Oxydationsmitteln behandelte: 


NC-C-NH, ore. - NC-G-N:CH-B 
N- NH-C,H;- ‘ 
Bpess ONG-ON CR ey 
N—N-0,H, ~ 


Die Nitrile konnten zu den Carbonsduren verseift werden, deren weiterer 
Abbau dann auf folgendem Wege zur 1.2.4-Triazol-carbonsiure- 
(3 bzw. 5)! — und damit zum Triazol selbst (vgl. S. 595) — fihrte: 


HO,C-C-N:©-CH; ‘xipo, HO.C-C-N:C-COjH _¢o,  HO,C-C-N: CH 


N-=N-O:H, ores, N——N-C,H, ‘ N—-N-C,H, 
Nitrierung HO,C r C. N: CH Reduktion a HO.C - C.N é CH 
N_—_N\C,H,-NO, NH; 
Oxydation HO,C -C-N:CH 
(wgl. dazus.602)” XN _NH’ (Xe) 


Zu dieser Siure gelangte auch AnpREoccr, indem er sein 1-Phenyl-3- 
methyl-5-oxy-triazol (S. 603) den nachstehenden Umwandlungen unterwarf: 


CH,-C-NH-CO pgs CH, -C-N: CH 
NN -N.C,H; < 
KMn0, in saurer Lésung CH, mee N: CH ; : KMn0, — HO,C- C-N:CH 
fploks SORES Cy < in alkalischer Lesune = XN XH + (Xd) 


Sie ist ein weiBes, in Wasser fast unlésliches Krystallpulver und zerfallt 
schon beim Kochen mit Wasser in Kohlendioxyd und Triazol. 

Die 1.2.4-Triazol-5.5-dicarbonsiure, deren N?-Phenyl-Derivat 
man oben in Formelreihe Xc als Ubergangsglied findet, ist selbst bis- 
lang nicht bekannt. Aber als ihr N4-Amino-Derivat? ist eine Ver- 
bindung erkannt worden, welche als Nebenprodukt bei der Umwand- 
lung der ihr isomeren N, N’-Dihydro-1.2.4.5-tetrazin-dicarbonsaure-(3. 6) 
(,,Triazo-essigsaure, vgl. Bd. I, T}. II, S. 805—806) durch starke Kali- 
lauge entsteht: 


__-SH-NB< HO,C-C—(H,N)N—C- CO,H 


HO,C- CK Do: O28  s Ets ormater ice x y (Ya) 


1 Anpreocu, B. 25, 229 (1892). — Brapin, B. 25, 744 (1892). 

Uber das N-Phenyl-Derivat s. ferner: Brapix, B. 23, 1812, 3788 (1890). — 
BamsBercer, DE Gruyter, B. 26, 2391, 2395 (1893). J. pr. [2] 64, 239 (1901). 

2 Hanrzson, Sizperrap, B. 33, 75, 3679 Anm. (1900). — Sirperrap, Soc. 81, 
605 (1902). — Birow, B. 39, 2619, 2622 (1906). — Curtius, Dararsky, E. Miter, 
B, 40, 819, 828, 834, 1194 (1907); 41, 3164 (1908). 
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(vgl. S.597 sub P die ahnliche Bildung des N-Amino-triazols). Sie stellt 
lange farblose Nadeln dar, welche 1 Mol. Krystallwasser enthalten, und 
ist in Wasser leicht, in kaltem Alkohol schwer ldéslich. Sie schmilzt 
bei 77° unter Zerfall in Kohlendioxyd und N-Athino-triazol; auch beim 
Kochen mit Wasser oder Erwirmen mit Alkohol, sowie etet UbergieBen 
mit konzentrierter Salzsiure oder Schwefelsiure erfolgt dieser Zerfall. 
Selbst beim Liegen an der Luft gibt die Saure Kohlendioxyd ab. 

Als Hauptprodukt aber bildet sich bei der eben erwahnten Um- 
wandlung der Dihydro-tetrazin-dicarbonsiure durch Kalilauge unter 
Abspaltung eines Carboxyls und Ringverengerung die 3-Amino-1.2.4- 
triazol-carbonsiure-(5)1 (friiher als ,,Tris-bisdiazomethan-Tetra- 


carbonsiure® auf Grund der unrichtigen Formulierung C,,H,,0,N,, 
bezeichnet): 


NH-NH. - 
HO,C-C< 0 0-00,H Sr, 


H,N-C-NH-C-C0,H 

N—-—N 
welche auch reat analog Reaktion F auf S.592 aus dem Oxal- 
siure-Derivat des Amino-guanidins durch Abdampfen mit Soda-Lésung 
erhalten wird: 


H.N-C:NH CO-CO,H H,N-C:N-C-C0,H 
aS ay — H,0 = Ne te (Z) 


HN —--——_NH ; HN 

Sie ist in Wasser mit saurer Reaktion sehr schwer léslich, in organi- 
schen Lésungsmitteln fast unléslich und wird von Alkalien sehr leicht 
aufgenommen. Aus der alkalischen Loésung wird sie durch Mineral- 
siuren gefallt, durch einen UberschuB derselben aber wieder gelést. Sie 
schmilzt bei 182° unter Zerfall in Kohlendioxyd und 3-Amino-triazol 
(S. 599); auch langeres Kochen mit Essigsiure bewirkt diesen Zerfall. 

Durch Behandlung mit nascenter salpetriger Siiure geht diese Amino-triazol- 
carbonsdure in 5-Diazo-1. 2.4-triazol-carbonsiiure-(3)? iiber, welche die Zusammen- 
setzung C,H,0,N, besitzt, sich in trockenem Zustand bei geringer Reibung leicht 
zersetzt und beim Erwiirmen mit Salzsdure in stiirmischer Reaktion das 38-Chlor- 
triazol (S..599) liefert. Bei der Zersetzung der Diazosiure mit angesiuerter Jod- 
kalium-Lésung entstehen unter Abscheidung von Jod und Gasentwickelung Jod- 
triazol (S. 599) und Triazol. Ihre Reduktion mit Zinnchloriir und Salzsidure ergibt 
3-Hydrazino-triazol. Mit absolutem Alkohol zersetzt sie sich unter Bildung von 
Triazol. 

Durch Erwiirmen der Diazosiiure mit verdiinnter Schwefelsiure erhalt man 
die 5-Oxy-1. 2.4-triazol-carbonsiiure-(8)°, welche aus Wasser in kleinen Nadeln 


(Yb) 


1 Curtius, Lane, J. pr. [2] 38, 552 (1888). — Tsetse, Mancuot, A. 303, 34, 51 
(1898). — Hantzscu, Sirperrap, B. 33, 76 (1900). — Curnis, mee E, Mercer: 
B. 40, 815 (1907); 41, 3164 (1908). 

2 THIELE, Mancwon, A. 303, 54 (1898). — Mancnot, Nott, A, 343, 1 (1905). — 
S. auch Mancuor, B. 43, 1312 (1910). 

® Mancuor, B. 31, 2444 (1888). — Mancuot, Nout, A. 343, 17 (1905). 

Uber N-Phenyl-Derivate s.: Anpreoccr, R.A.L. [4] 6, II, 209 (1890). — Youne, 


Soc. 71, 312 (1897). — Rorge, Lassarpt, B. 33, 239 (1900). — Ror, Merz, B. 36, 
1101 (1903). 
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von der Zusammensetzung C,H,0O,N, + H,O krystallisiert und in kaltem Wasser. 
ziemlich schwer, in warmem sehr leicht léslich ist. Sie wird beim Erhitzen wasser- 
frei und schmilzt dann bei 205° unter glattem Zerfall in Kohlendioxyd und Oxy- 
triazol (S. 602). Mit Eisenchlorid gibt sie keine Farbung. 


Il. Mehrkernige nichtkondensierte 1.2. 4-Triazol-Kérper. 


Mehrere Verbindungen sind bekannt geworden, in deren Molekiilen 
xwet Triaxol-Kerne carbodiphenyloid (vgl. 8. 23) miteinander verkettet sind}. 
Als Beispiel diene das 1.1’-Dipheny]l-3.3’-bis-triazolyl, das aus ,,Cyan- 
phenylhydrazin“ durch Kochen mit Ameisensiure erhalten wird: 


C,H,-NH—N  N—NH.-C,H, 


2CHO-0H Ponies: 
= H,N-C—— C-NH, 


C,H,-N——N N——N.C,H, | 


CH: N-@---<0sN : CH (A) 


= 4H,0 + 


Es schmilzt bei 277—278° und ist in Wasser nicht, in heiBem Alkohol schwer, 
in heiBem Kisessig ziemlich leicht léslich. In heiBen verdiinnten Mineralsiuren lost 
es sich und krystallisiert beim Erkalten wieder aus. 

Zahlreich wurden C-arylierte Triaxol-Kérper? hergestellt. AuBer den 
im Abschnitt I (S. 591 ff.) angefiihrten Methoden haben hierfiir haupt- 
sichlich die folgenden Reaktionen gedient: 

Acylierung von Hydrazidinen?, z. B.: 


-NH N 
rine + (CH,-CO),0 x 


| 7 2 eee H,O + GH,-CO-0H:.@ 
C,H,+O-NH, OHO c-0H, Ute @) 


Abspaltung von Ammoniak aus Dihydrazidinen* (durch Kochen mit 


Hisessig) z. B.: 
N ea eN 


Nea 
C,H;-C ‘SC-0,H,; = NH. - * ; 
bas <nu, SO ear sata OE CUNTTG. G11; 


Cc 
H,N~ - 


1 Vgl.: Brapin, B. 21, 3063 (1888); 22, 3114 (1889). — E. Fiscuer, F. Miisr, 
B. 27, 186 (1894). — Rinman, B. 30, 1194 (1897). 

2 Vgl. auBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen noch z. B.: 
Wipman, B. 29, 1951 (1896). — Pinner, B. 30, 1881, 1883, 1884, 1886 (1897). A. 298, 
6, 12, 15, 18, 42, 46, 52 (1897). — Youne, Stocxwe.1, Soc. 73, 368 (1898). — Batrzey, 
Acrez, B. 33, 1525 (1900). — Wueexer, Bearpstry, Am. 27, 257 (1902). — Buscn, 
Water, B. 36, 1360 (1903). — Kampuausen, Scuneiper, J. pr. [2] 67, 226ff. (1908). 
— Spirra, J. pr. [2] 67, 242ff. (1903). — Brome, J. pr. [2] 67, 261 (1903). — 
v. Wattuer, Krumpizcen, J. pr. [2] 67, 481 (1903). — Wueerer, Jounson, Am. 31, 
584 (1904). — Jounson, Menor, Am, 32, 358 (1904). — Sroxif, J. pr. [2] 69, 384 
(1904); 74, 2, 3, 12, 16, 17, 23 (1906). — Buscu, Meurrens, B. 38, 4068 (1905). 
— Merck; D.R.P. 161235 (C. 1905, II, 181). — Youne, Soe. 87, 626 (1905). — 
Wuee er, Sratiropoutos, Am. 34, 121, 127, 131 (1905). — Branpr, J. pr. [2] 74, 
539, 540 (1906). — Baimry, Reap, Am. Soc. 36, 1763 (1914). 

3 Pinner, A. 297, 225 (1897). * Pinner, A. 297, 228 (1897). 
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Oxydation von Semicarbazonen aromatischer Aldehyde mit Kisen- 
chlorid}+?, z. B.: 

Ngee N——NH 

Ss 4 © = He0) im TP ihy 

C,H,-CH H,N-CO ss gic C,H,-C- NH-CO 


ON Mo NEL C,H,- N——_NH 
Cais NH . “ O = HO be 2 a : > : 
C,H,-CH : N-CO C,H,-C: N-CO 


Kondensation von Azo-dicarbonamid (Bd. I, Tl. II, 8.1462) mit aro- 
matischen Aldehyden durch Erhitzen mit Alkohol in Gegenwart von 
Eisenchloriir?, z. B.: 
H,N-CO-N:N 

H,N-CO 


(D) 


(E) 


N——NH. 


= H,N + CO, p 
tt er CONE CG 


0,N-C,H,-CHO + (F) 
Kondensation von Diphenyl-carbohydrazid mit aromatischen Alde- 
hyden in kochendem Eisessig bei Gegenwart von etwas Natriumacetat’®, 


Z. B.: 


C,H,- CHO te Seas Be ee WN bree cern ote ee 
EER EL GOS a PSs, Sagi Stns BET Oe OD 
NH-O,H; 


Deutlicher als bei den einkernigen Triazolen tritt der saure Charakter 
des Ringsystems darin zutage, daB die in 3.5-Stellung diarylierten Tri- 
azole in Alkalien sich beim Erwarmen liésen und beim Verdiinnen dieser 
Lésungen nicht wieder herausfallen‘. 

3- (bzw. 5-) Phenyl-triazol® ist auf verschiedenen Wegen gewonnen worden, 
z. B. aus 3-Pheny]-5-oxy-triazol (Produkt der Reaktion D, s. 0.) durch Phosphor- 
pentasulfid; es schmilzt bei 118° 

Am ausfihrlichsten untersucht ist das 3.5-Diphenyl-1.2. 4-triazol® nebst seinen 
N-Derivaten. Zur Darstellung geeignet ist die Reaktion C auf S. 615. Von seinen 
sonstigen Bildungsweisen ist die Entstehung aus Diphenyl-dibydrotetrazin bei der 
Redaoktion (mit Zinkstaub in Hisessig oder mit Natrium in heiBem Alkohol): 


C,H, C-NH-C-C,H; 


N——N 
Cols CS HO OoHs + Ha = NH, + (Ha) 


1 Youne, Soc. 67, 1063 (1895). — Younc, Annasie, Soc. 71, 200 (1897). 

2 Young, Wirnam, Soc. 77, 224 (1900). 

8 B. Oppo, Ferrari, G. 45, I, 238 (1915). 

* Pinner, A. 297, 238 (1897). 

5 Youna, Oates, Soc. 79, 665 (1901). — Youne, Soc. 87, 625 (1905). — Man- 
cuot, B. 43, 1315 (1910). — Perxuizzari, G. 41, II, 29 (1911). 

Uber seine N-Phenyl-Derivate s.: Younc, Soc. 67, 1068 (1895). — A. CLEVE, 
B, 29, 2673 (1896). — Marcxwatp, Bort, B. 29, 2919 (1896). — Ernorn, A. 343, 
229 (1905). 

® Pinner, A. 297, 255, 260 (1897). —- Lossrn, Srarius, A. 298, 97 (1897). — 
Srottf, B. 32, 798 (1899). J. pr. [2] 68, 466 (1903); 69, 160 (1904); 73, 286, 290 
(1906). — Steerrap, Soc. 77, 1189 (1900). — Wreranp, B. 42, 4200, 4203 (1909). — 
Petnizzari, G. 41, I, 31 (1911). — Franzen, Krart, J. pr. [2] 84, 138 (1911). — 
Forster, Carpwett, Soc. 103, 864, 870 (1913). 
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—— 
und aus Benzal-benzhydrazidoxim durch kalte alkoholische Salzsiure: 
Eee aN NH—N 


= H,0 + (Hb) 


C,H;-C:N-OH H-C-C,H, C,H;:-C: N-C-C,H, 
bemerkenswert. Aus verdiinntem Alkohol scheidet es sich mit 1 Mol. Krystall- 
wasser in perlmutterglinzenden Blattchen ab; wasserfrei schmilzt es bei 192°. Beim 
Kochen mit Essigsiureanhydrid und Natriumacetat liefert es ein Acetyl-Derivat 
C,.H,,;0N, (Schmelzp. 105°). — Interessant ist die glatte (und vielfach variierbare) 
Bildung des 1.3.5-Triphenyl-1.2.4-triazols! bei der Einwirkung von Natrium 
auf ein Gemisch von Benzonitril und Phenylhydrazin, die man sich vielleicht in 
folgenden Phasen verlaufend denken darf: 


C.H,-CN + H,N-NH-O,H, NSH Ce + ColTs-ON 


C,H;-C: NH 
NE gaa No OG ne NN GB, 
. : SaaS : ; (1) 


C,H;-C:NH HN:C-C,H, C,H,-C—4N : C-C,H, 


Die Verbindung schmilzt bei 104° und siedet oberhalb 360° ohne Zersetzung. — 
3.4.5-Triphenyl-1.2.4-triazol? bildet sich quantitativ beim Erhitzen von Di- 
benzoy]l-hydrazidchlorid mit Anilin: 
en eae + H.N-C,H, = 2HCI + . : 
CHOC? “ClO 7 52 ' C,H;-C-N(C,H;):C-C,H, 


(K) 


— Analog dieser letzten Gleichung entsteht aus Dibenzoyl-hydrazidchlorid und 
Hydroxylamin das 3.5-Diphenyl-N*-oxy-1.2.4-triazol%, das aus Ather in farb- 
losen Prismen krystallisiert, bei 185—186° schmilzt und in Wasser kaum ldslich 
ist, dagegen von verdiinnten Alkalien und Ammoniak aufgenommen wird. — Aus 
Benzoyl-hydrazin durch Erhitzen fiir sich auf 230° (in Gegenwart von 1/, TI. 
Hydrazin-Hydrat) erhilt man analog Gleichung E auf S. 592 quantitativ das 3.5- 
Diphenyl-N*-amino-1.2.4-triazol*, das ebenfalls in guter Ausbeute aus 3.6- 
Dipheny}]-tetrazin-dihydrid durch Umlagerung (vgl. S.597, Gleichung P) beim Kochen 
mit alkoholischer Salzsiure gewonnen wird: 


NS ae 


ee 3 a3 : L 
C,H,-C- X(NH,)-C-0,H; ve 


N—N 
aT aA, SS bs 
OH CK ar pp O' Cols 


Es krystallisiert aus Alkohol in farblosen Blattchen und schmilzt bei 258°; aus 
heiBer verdiinnter Salzsiiure scheidet es sich beim Erkalten als Hydrochlorid ab, 
das schon beim Trocknen die Salzsiure verliert und ebenso mit Wasser die freie 
Base entstehen lift. Seine Amino-Gruppe ist im Vergleich mit derjenigen des 
N*-Amino-triazols (vgl. S.597) — wohl infolge von sterischer Hinderung durch die 


1 EnoEe.uarpt, J. pr. [2] 54, 143 (1896). — Prcrizzart, G. 41, II, 37 (1911). 

2 Pevuizzari, Aucratore, R.A.L. [5] 10, I, 451 (1901). — Sous, J. pr. [2] 84, 
291 (1906). — Buscn, Scunuiper, J. pr. [2] 89, 311, 318 (1914). — Buscu, J. pr. [2] 
89, 552 (1914). 

3 Srottf, J. pr. [2] 73, 280, 293 (1906). 

4 Pryner, B. 27, 1004 (1894); 30, 1875 Anm. (1897). A. 297, 260 (1897). — 
Sitperrap, Soc. 77, 1188 (1900). — Sroxrf, J. pr. [2] 71, 31 (1905). — Birow, 
F. Weser, B. 42, 1992, 1996 (1909). — Franzen, F. Krarr, J. pr. [2] 84, 123, 


129 (1911). 
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beiden sie umgebenden Phenyle — sehr wenig reaktionsfihig. Es steht in seinem 
Verhalten den N-Amino-naphthimidazolen (S. 496—497) nahe und wird ebenso, wie 
diese, beim Kochen mit Quecksilberoxyd in Benzol nicht veraindert. Durch sal- 
petrige Siure wird es in 3.5-Diphenyl-triazol iibergefibrt. 


Auch der Typus der Triazoline (Dihydro-triazole) ist unter den 


C-arylierten Triazol-Kérpern in einigen Vertretern! bekannt geworden- 


Z. B. entsteht aus 6-Diphenyl-benzenylhydrazidin durch Einwirkung von 
Formaldehyd: 
N 


NH-C,H; N———_N.(,H; 
C,H, -C———NH(C, H;) 


+ CHO = HO: Gao Ne aCH 


das 1.3.4-Triphenyl-1.2.4-triazol-dihydrid-(1.5) (1.3.4-Triphenyl-1.2.4-tri- 
azolin), das bei kurzem Aufkochen mit 30- bis 40-proz. Schwefelséure wieder in 
Formaldehyd und Diphenyl-benzenylhydrazidin gespalten wird. 

Ein Benxol-Kern carbodiphenyloid mit xwet Triaxol-Kernen verbunden findet 
sich in dem 3.3’-p-Phenylen-bis-[2-phenyl-5-oxy-triazol]?: 


Ne N(C,Hs) (CoHs)N N 4 
HO-C-N:6-=-—¢. 5,-0.5 G.08 


es entsteht analog Gleichung E (S. 616) durch Oxydation einer alkoholischen Liésung 
von Phenyl-semicarbazid (2 Mol.) und Terephthalaldehyd (1 Mol.). 

Als Beispiel von Kérpern, int deren Molekiilen Benxol-Kerne durch Zuischen- 
glieder nut Kohlenstoffatomen. eines Triaxol-Kerns verkniipft sind*, sei das 3.5-Di- 
N N 
C,H;-CH,-C-NH-C-CH,-C,H; 
chung C (S. 615) aus Bis-phenylacethydrazidin C,H,-CH,*C(NH,): N-N : C(NH,)- 

CH,-C,H; entsteht, bei 147° schmilzt und bei héherer Temperatur sublimiert. 
Mehrfach sind auch diphenyloide Systeme aus Triaxol-Kernen mit an- 
deren heterocyclischen Kernen® verwirklicht worden. Die carbodiphenyloide 
Verkniipfung finden wir z. B. in dem 3.5-Di-[e-furyl)-1.2.4-triazol 
(Formel I, s. u.), das nach dem Prinzip der Reaktion C (8.615) aus dem 


HC——CH \N 


benzyl-1.2.4-triazol* erwihnt, das analog Glei- 


; = . oe ’ 
) HC  @\ ae 0 FS poe cs 
Ses NA wise 
S NH . 
N——N 
a HO G—_n. C(CHs): C-CO- 00,8, 
Sq (TCH): €-C0-O0-H, 


* Vgl.: Pinner, A. 297, 230, 239, 266 (1897). — Buseu, Ruppenruat, B. 438, 
3004, 3010 (1910). 

2 Youna, AnnaBie, Soc. 71, 217 (1897). 

° Vel. z. B.: Wipman, B. 29, 1952 (1896). — Rupe, Laspnarpr, B. 33, 244 
(1900). — Franzen, F. Krarv, J. pr. (2) 84, 125, 132 (1911). — Srorné, Laux, B. 44, 
1132 (1911). — Srou£, Fr. Scumpr, B. 45, 3116 (1912). — Sroxé, Minzex, F. Wore, 
B. 46, 2348 (1913). 

4 Pruner, A. 298, 21 (1897). 

° Vgl.: Pinner, A. 298, 30, 33 (1898). — Bétow, B. 39, 2621, 4106 (1906); 
42, 2487, 2491 (1909). — Bixow, K. Haas, B. 42, 4639, 4644 (1909). 
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Dihydrazidin der Brenzschleimséiure erhalten wird. — Die carbaxi- 
diphenyloide Verbindung der Formel Il — 2.5-Dimethyl-1-[1’. 2’.4-tri- 
azolyl-(3))]-pyrrol-dicarbonsiure-(3.4)-diithylester — kann aus C- 
Amino-triazol (S. 599) und Diacet-bernsteinsiureester aufgebaut werden. — 
Die Bildung der axidiphenyloiden Verbindung III aus N-Amino-triazol 


N: CHW 


C(CH,): CH 
‘ NESS NI 87-2. 
N:CH~ 


Ill ) 
) SC (CH,): CH 


ist schon 8.597 in Gleichung Q erlautert worden. Dieses 2.5-Dimethy]- 
1-[1’.2’.4'-triazolyl-(4)]-pyrrol krystallisiert aus heiBem Wasser in 
langen derben Nadeln und schmilzt bei 151°. 


Il. Kondensierte 1.2.4-Triazol-Systeme. 


Von allen heterocyclischen Kernen, die wir bisher betrachtet haben, 
unterscheidet sich das 1.2.4-Triazol dadurch, daB es keine Nachbar- 
stellung zweier Kohlenstoffatome enthialt. Dieser Unterschied ist 
fiir die Méglichkeiten, die es der Ring-Kondensation bietet, sehr wesent- 
lich. Denn offenbar wird dadurch diejenige Art der Anellierung, welche 
_wir in den friitheren Fallen stets in erster Linie zu behandeln hatten, 
weil sie am haufigsten verwirklicht war (vgl. S. 26, 81), — die Ortho- 
Kondensation mittels zweier gemeinschaftlicher Kohlenstoff- 
atome — iiberhaupt ausgeschlossen. Ein eigentliches Benzo-1.2.4- 
triazol kann es nicht geben. 

Zwar wird in der Literatur’ das Ringsystem: 


N 


mit dem Namen ,,Benztriazol‘‘ belegt. Doch ist diese Bezeichnung nicht korrekt, 
da es gar keinen Benzol-Kern als sechsgliedrigen Einzelring enthilt, sondern viel- 
mehr einen Pyridin-Kern. Es wird demgem&B unter den vom Pyridin sich ab- 
leitenden kondensierten Systemen behandelt werden. 

» Ortho-Kondensation“ kann aber beim 1.2.4-Triazol auf andere Weise 
zustande kommen, indem namlich entweder die Doppelatom-Gruppe I 
oder II: 


IEA SG 

N N 

I) d ’ II) 0 
was GES 


als gemeinsamer Ringteil der beiden aneinander gelagerten Ringsysteme 
auftritt. 


1 Vgl. Marcxwap, Rupzix, B. 36, 1111 (1908). 
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Der erste Fall — eine Kohlenstoff-Stickstoff-Gruppe als Bindeglied — 
wird in einem schon S. 539 (s. Gleichung M) erwaihnten Produkt an- 
genommen, das aus nitrosiertem 2-Methylamino-thiazol entsteht und als 
oo Thiazol-triazol*: 

CH: 
CH-S. C: N> CH 


aufgefaBt wird}. Es ist in Form gut krystallisierter halogenwasserstoff- 
saurer Salze — C,H,N,S.HCl + 2H,O und C,H,N,S, HBr + 2H,O — 
analysiert worden, wihrend die in Wasser sehr leicht lésliche, alkalisch 
reagierende freie Base nicht rein erhalten werden konnte. Die Formu- 
lierung muB einstweilen noch als zweifelhaft gelten. 

Fiir den zweiten Fall — eine Zweistickstoff-Gruppe als Bindeglied — 
liegen mehrere Beispiele? vor. Unter ihnen ist das Guanazo-guanazol: 


ABN :)C—N—C(: NH). 


SNH 
(AN :)C——N—O(: NH} 


HN 


am besten untersucht, dessen Bildung aus Guanazol und Dicyandiamid 
S. 610 in Gleichung Vt erlautert wurde. 

Es krystallisiert aus viel siedendem Wasser in weifen Blittchen, besitzt keinen 
Schmelzpunkt, sublimiert aber bei hoher Temperatur (unter partieller Zersetzung). 
Es ist in Alkohol und. kaltem Wasser unldéslich, lost sich aber in Mineralsaiuren 
und wird durch Alkalien daraus gefallt. Charakterisiert wurde es durch das 
Chloroplatinat (C,H,N,, HCl),PtCl, + 2H,0, das Pikrat C,H,N,.C,H,O;N, und 
die Silbernitrat-Verbindung C,H,N, + AgNO. 

Kine Kondensation, bei welcher xwet Kohlenstoffatome die Ankniipfungs- 
punkte des xweiten Ringes bilden, kann nur in 7.3-Stellung erfolgen. Diesen 
Fall finden wir in den folgenden drei bicyclischen Systemen: 


Nara an HN— N ih ow 
IIT) NEA | 3p TV) nee SS >c ; V) HO- ) 
BOSH ba SNH OH ¥ 
deren Kenntnis wir Untersuchungen von Buscu verdanken. Man kann 
die drei Stammkérper von einem Triazolin [Triazol-dihydrid-(4.5)]: 


(1) HN--—-N (2) 
(5) H,C-NH- CH (3) 
(4) 


derart ableiten, daB man sich in der 3.5-Stellung eine innere Briicke 
durch eine Imino-Gruppe bzw. ein Sauerstoff- oder Schwefelatom ge- 
schlagen denkt, und kann sie demgemaB 3.5-Kndoimino-1.2.4-tri- 
azolin (III), Endooxy-triazolin (IV) und Endothio-triazolin (V) 
nennen. 

1 Nir, A. 265, 122 (1891). 


2 Vgl.: Pevuizzart, Roncacio.o, G. 31, 1, 488, 495 ff. (1901). — Srourf, B. 45, 
277, 280, 287 (1912). 
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FaBt man die in den Formeln III, IV und V sich findenden Einzel- 
ringe ins Auge, so kann man in jeder einen 1.2.4-Triazol-Ring finden, 


welcher mit einem zweiten heterocyclischen System — und zwar einem 
viergliedrigen — kondensiert ist, namlich: 
: ; NH 5 ‘ 0 
bei TI] mit HCC. >CH., bei IV mit HCC. >Ch, 


: : Avie 
bei V mit HCC CHa - 


Diese Ableitung wird fir IV und V namentlich durch die folgende 
Schreibweise: 


BUNS ir oS HN—. N 

| | Se 

IVa) HC Va) .HC—NH—C 
Liar, ae aa | 


nahegelegt. Wahrend sie fir III die einzig mégliche ist, kann man sich 
IV und V aber noch auf andere Weise in Einzelringe zerlegt denken, 
indem man namlich Sauerstoff und Schwefel zum fiinfgliedrigen Komplex 
zahlt. Dann erscheint 


HN 
IV als kondensiert aus H,C-0-CH (Oxbiazol- dihydrid) 


: Os 
mit HCC yy CMs . 


HN—-N 
V als kondensiert aus teed (Thiobiazol-dihydrid) 


g= 
AOL OP 
mii) HCA Os 


Die letztere Betrachtungsweise ist fiir die Kinordnung in unser 
Lehrbuch maBgebend, da in seinem System (vgl. S. 2728) die Oxbiazol- 
und Thiobiazol-Kérper den TriaZol-Kérpern nicht vorangehen, sondern 
ihnen folgen. Es werden demgema&B die Endooxy- und die Endothio- 
triazoline erst an spateren Stellen (S. 648—649 und S. 667) bebandelt, 
hier dagegen nur die Endoimino-triazol-Kérper}!, deren bicyclisches 
System nach jeder méglichen Art der Zerlegung einen 1.2.4-Triazol- 
Kern liefert. 

Den Ausgangspunkt zu ihrer Gewinnung bilden Triaryl-amino- 
guanidine von der Struktur: 


C(NH- Ar)(NH-Ar)(: N-NH-Ar) bzw. C(:NAr)(NH-Ar)(NH-NH.-Ar). 


1 Buscu, Menrrens, B. 38, 856, 4049 (1905). — Merck, D.R.P. 159692 (C.1905, 
I, 1120); 161235 (C. 1905, II, 181). — Buscu, H. Branpr, J. pr. [2] 74, 54% (1906). 
— Ponzro, G. 45, II, 23 (1915). 
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Diese gehen direkt in Triaryl-endoimino-triazoline itber, wenn man sie 
mit Ameisensiure auf héhere Temperatur erhitzt, z. B.: 


OH (C,H,)NH—N (C,H)N————-N 
HCO + (C,H,)JNH\ || = 21,0 + | egNS (A) 
(C,H) NH C,H) N~ 


andere Sauren (Essigsiiure, Benzoesiure) reagieren zwar nicht als solche, 
wohl aber in gleichem Sinne, wenn man sie als Chloride (Acetylchlorid, 
Benzoylchlorid) anwendet. In zwei Reaktionsstufen erhalt man die 
Endoimino-Kérper, wenn man die Triaryl-aminoguanidine zunachst mit 
Aldehyden kondensiert und die hierbei nach Gleichung T auf S. 600 
entstehenden Arylamino-diaryl-triazoline mit Eisenchlorid oder mit 
Natriumnitrit in essigsaurer Loésung oxydiert (Gleichung U auf S. 600). 

Statt der hier angenommenen Deutung kénnte man entsprechend 
der folgenden Bildungsgleichung: 

OH (C,H,)NH-NH (C,H,)N- N 

— = 2H,0 + Pert one (B) 

HC:0 (0,H,)NH-C: N-C,H, HC-(C,H,)N-C: N-C,H, 
in den Reaktionsprodukten allenfalls auch Anile von Triazolonen er- 
blicken. Dann aber miBte man erwarten, daB sie durch Sauren leicht 
in eine Anilinbase und ein Triazolon gespalten werden. Sie sind in- 
dessen gegen Minerals’uren duBerst bestandig und werden selbst bei 
200° von konzentrierter Salzséiure nicht verindert. Andererseits werden 
sie durch Alkalien leicht in ihre Komponenten — Triaryl- aminoguanidin 
und Carbonséure — zuriickgespalten. 

Die Triaryl-endoimino-triazoline sind gut krystallisierende Verbin- 
dungen, meist von gelber Farbe und von so stark basischen Kigenschaften, 
daB auch ihre Salze mit Carbonsdiuren nicht von Wasser zerlegt werden; 
ihre Nitrate sind durch auBerordentliche Schwerléslichkeit ausgezeich- 
net (s. S. 623). Die freien Endoimino-triazoline addieren 1 Mol. Alkyl- 
halogenid zu quartiren, neutral reagierenden Salzen (wie VI, s. u.), aus 
denen durch vorsichtige Behandlung mit Alkali monocyclische ,,Pseudo- 
basen“ (alkyl-arylierte Amino-oxy-triazoline, wie VII) erhalten werden 
kénnen, wahrend warme Alkalien vollstandige Ringspaltung unter Bildung 
von va Snigeti me Ch (VIII) bewirken: 


O,H,-N 
CN 
N(CyH,) oH, N 
VI) Be ed. . sd, VII) (HO)HO—N(C,H,)—C , 
J CH, N(C,H;)(CHs) 
C,H,-NH—N 
VU NH(C,H,)-+C 
N(C,H,)(CHs) 


Von den in gréBerer Zahl dargestellten Vertretern braucht hier nur 


das 1,4-Diphenyl-3.5-endoanilo-triazolin aufgefiihrt zu werden, das 


+ Nitron. 623 


ae 


aus Triphenyl-aminoguanidin nach Gleichung A (S. 622) “arch Ameisen- 
saure oder nach T, U (8S. 600) durch Formaldehyd leicht gewonnen 
werden kann. Ks krystallisiert aus Alkohol in lebhaft glanzenden, gelben 
Blattchen oder Tafeln, schmilzt bei 189° unter Dunkelfarbung und 
schwachem Blasenwerfen. und ist in Wasser unldslich, auch in kaltem 
Alkohol schwer, in Chloroform aber leicht léslich. Von seinen Salzen 
ist das Acetat sehr leicht in Wasser léslich, dagegen das Nitrat 
C,,H,.N,, HNO, auBerordentlich schwer. Letzteres fallt daher aus einer 
essigsauren Lésung der Base durch Salpetersiure oder Nitrate als volu- 
minéser Niederschlag .aus; aus heiBer, nicht zu konzentrierter Liésung 
schieBt es in glinzenden Nadeln an, die tiber 260° schmelzen. Seine 
Léslichkeit ist so gering, daB sich seine Bildung zum AuBerst empfind- 
lichen Nachweis der Salpetersaure dureh Fallung und zu ihrer gravi- 
-metrischen Bestimmung mit Vorteil benutzen laBt!. Mit Riicksicht auf 
diese Verwendung in der analytischen Praxis hat das Diphenyl-endo- 
anilo-triazolin den kurzen Namen ,,Nitron“ erhalten, unter dem es 
kauflich ist. 


Dreiundzwanzigstes Kapitel. 


Furodiazol-Korper. 


(Cyclische Diazoanhydride. — Furazane und Furoxane. — Azoxime. — Oxdiazole). 


In diesem Kapitel werden die vier S. 560 abgeleiteten Ring- 
systeme behandelt, in denen ein Sauerstoffatom zugleich mit zwei 
Stickstoffatomen als Hetero-Element sich findet. Jedes dieser 
Ringsysteme ist in Form von Abkémmlingen bekannt, wahrend die 
Stammkérper der auf diese Systeme sich aufbauenden Verbindungs- 
gruppen bisher noch nicht gewonnen worden sind. 


I. Furo-[a bj-diazole? oder cyclische Diazoanhydride (Diazooxyde). 


Die Atomgruppierung des Furo-[ab]-diazols (Vinylen- 
diazooxyd): ) HC—N@) 
- (5) HC-0-N (2) 
(1) 


1 Vgl.: Buscu, B. 38, 861 (1905). — Buscu, Menrrens, B. 38, 4055 Anm. (1905). 
— Goursier, Z. Ang. 18, 494 (1905). — Lirzenporrr, Z. Ang. 20, 2209 (1907). — 
Franzen, Loumann, J. pr. [2] 78, 330 (1909). 

Verwendung zur quantitativen Bestimmung der Pikrinsiure: Busca, Biome, 
Z. Ang. 21, 354 (1908). 

Verwendung zur Abscheidung von Wolframsdure: Gursizr, Weiss, Fr. 53, 
426 (1914). 

2 Zur Bezeichnung s. S. 560, ebenda auch Anm. 
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wird mit groBer Wahrscheinlichkeit in einer Anzahl von Stoffen an- 
genommen, welche entstehen, wenn man Amino-1.3-diketone oder Amino- 
#-ketonsiuren, deren Amino-Gruppe sich zwischen den beiden Carbonylen 
(bzw. zwischen Carbonyl und Carboxyl) befindet, mit salpetriger Saure 
behandelt (,,diazotiert“), z. B.: 


CH,:CO-CH-NH, SH: GN ON 


(baw. enolisiert: 


CH,-CO CH,:-C-OH OH 
ae Hid, CH,-CO-C—_-N fe 
Leen CH, C-0-N (A) 


Diese Stoffe sind von L. WouFr! entdeckt und in ihren Umsetzungen 
trefflich gekennzeichnet. Ihre Struktur? ist freilich nicht ganz unbe- 
stritten. Man zieht fir sie auch die Konstitution »aliphatischer Diazo- 
kérper“ (vgl. Bd. I, Tl. I, S.387; Bd. I, Tl. II, S.801—802) in Betracht, 
d. h. also z. B. fir das Produkt der Raskin A die Formeln: 


N v 
CH,-CO-CC ‘ida CH,-CO-C:N:N 
CH,-CO CHstO°+= 


Solchen Annahmen aber widerspricht die Farblosigkeit (bzw. geringe 
Farbung) der Verbindungen. Denn da schon einfache aliphatische Diazo- 
kérper — wie Diazomethan (Bd. I, Tl. I, S. 388) und Diazoessigester 
(Bd. I, Tl. II, S. 803) — gelb sind, sollten Verbindungen, in denen die 
Gruppe —C(N,)— beiderseits von Carbonyl umgeben ist, tiefere Farbung 
zeigen. 

Im Gegensatz zu den aliphatischen Diazokérpern werden ferner 
diese ,,cyclischen Diazoanhydride“ von kalten Mineralséuren und 
von Jodlésung nicht verindert. Von alkalischen Lisungen aber werden 
sie sehr leicht zersetzt (s. S. 625, Gleichung H). 

Durch Umsetzung mit Schwefelammonium gehen sie in Thiodiazol-, 
durch Umsetzung mit Ammoniak in 1.2.3-Triazol-Kérper iiber: 


R-CO-C-—N om R-CO-C—=N , 

RGiGeNE ee ee R-G.S-N (B) 
R-CO.C——_N - R-CO.C——-N 

R-C-0-N ‘¢ R-C-NH-N (C) 


Hierbei findet indes nicht ein einfacher Austausch des Ring-Sauerstoffs 
gegen S bzw. NH statt. Vielmehr ist anzunehmen, daB zunachst Ring- 
spaltung und dann erneute Ringbildung erfolgt, etwa in folgender Weise: 


1 A. 312, 121 (1900); 325, 129 (1902); 394, 23 (1912). — S. ferner Li. Worer, 
Hatt, B. 36, 3612 (1903). 
* Vel.: Dimrorn, A. 373, 339 (1910). — L. Worrr, A. 394, 31 (1912). 


Acetylaceton-diaxoanhydrid und dhnliche Verbindungen. 625 


R-C0-C—4N R-CO-C-——_N 


H.0' = 

R-G-0-N 7? R-C-OH N-OH’ (D) 
R-CO.C———_N nae R-CO-C——_N 21.0. E 
R-C-OH  N-OH 2 Ae R-C-NH-N * (E) 


Dies ergibt sich daraus, daB die Reaktion in manchen Fallen von einem 
Diazoanhydrid zu zwei verschiedenen Abkémmlingen des neuen Ring- 
systems fiihrt, ein Verlauf, der bei Annahme voriibergehender Ring- 
éfinung im Sinne von D sich ohne Schwierigkeit erklart, z. B.: 


C,H,-CO-CH N C,H, CO-C—-N 
H,S = 2H,0 F 
CH,-CO Non 7 CH,-C.S.N 7°? (Fe) 
und 
CH,-CO-CH N CH,- CO-C—_N 
Hea ce ee SEOs Fb 
C,H,-CO NOH C,H,-C-S-N ; a 


Analog dem Ammoniak reagieren Hydroxylamin (vgl. Gleichung X 
auf 8.573), Phenylhydrazin und Semicarbazid, desgleichen Anilin und 
andere primaire Amine, wenn man sie bei Gegenwart von Essigsaure 
wirken 1]4Bt. 

Freies Anilin dagegen bewirkt unter Stickstoff-Abspaltung Bildung 
von S&ureaniliden, wobei eine sehr merkwiirdige Wanderung eines 
Radikals eintritt: 

ReCO-C--=N P R-CO-CH 
ROGHOINS oe oa a oe nCOiNE Ce 
welche an die Benzils’ure-Umlagerung erinnert?. 

Das Produkt der Reaktion A (S.624), das man aus dem Amino-acetylaceton — er- 
hiltlich durch Reduktion von Isonitroso-acetylaceton (Bd. I, Tl. Il, S. 852) — in 
schwefelsaurer Liésung durch Natriumnitrit bei 0° gewinnt, kann nach seiner Ent- 
stehung als Acetylaceton-diazoanhydrid’, nach der hier angenommenen Struktur 
als 4-Acetyl-5-methy!l-furo-[ab]-diazol bezeichnet werden. Es ist ein schwach 
gelb gefarbtes, eigenartig riechendes, leicht fichtiges Ol, das bei —17° nicht er- 
starrt, sich leicht in Ather, Alkohol und 1!/,—2 Tin. OW asdes lést und aus seiner 
neutral reagierenden wiiBrigen Lésung durch Kaliumearbonat ausgeschieden wird. 
Selbst unter 13mm Druck l4Bt es sich nicht destillieren, zersetzt sich vielmehr bei 
etwa 90° unter Gasentwickelung. Durch sehr verdiinnte kalte Natronlauge wird 
es in Diazo-aceton und Essigséure gespalten: 


CH,-CO-C——N a oe CH,-CO-CHN, ; (H) 
CH, -C-0:N + CH,-CO-OH 

Das Aecetessigester-diazoanhydrid (5-Methy|-furo-[ab]-diazol-carbon- 
siure-[4]-ithylester) wurde schon Bd. I, Tl. II, S. 1146—1147 beschrieben. 

Benzoylaceton-diazoanhydrid’? (4-Benzoyl-5-methyl-furo-[ab|-diazol 

1 Vgl. auch Scurirer, B. 42, 2347 (1909). 

2 L. Worrr, A. 325, 139 (1902); 394, 36, 45, 57 (1912). 

3, Worrr, A. 325, 136, 140, 144, 148, 166, 170, 187 (1902); 394, 46 (1912). 

Uber eine durch Einwirkung von salpetriger Siiure auf Dibenzoylmethan ent- 
stehende Verbindung, die als 4-Benzoyl-5-phenyl-furo-[ab]-diazol ange- 
sprochen wird, s. Wiexanp, Brocu, B. 37, 2524 (1904); 39, 1488 (1906). 


MryEr-Jacopson, org. Ch. Ils. (1.u.2. Aufl.) 40 (Mai 1916) 


(G) 
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oder 4-Acetyl-5-phenyl-furo-[ab]-diazol) entsteht analog Reaktion A aus 
a-Amino-a-benzoyl-aceton C,H,-CO-CH(NH,)-CO-CH;, bildet nahezu weibe Tafeln 
und schmilzt bei 65—66°. Durch kochendes Wasser wird es in Methyl-benzyl-keton 
iibergefiihrt, wobei als Zwischenprodukt vermutlich «-Phenyl-acetessigsaure CH,-CO- 
CH(C,H,):CO-OH — ahnlich Gleichung G (s. S. 625) entstehend — auftritt, die dann 
Kohlendioxyd abspaltet. 


Der Furo-[a b]-diazol-Ring wurde frither in Kondensation mit dem Benxol-Kern 
entsprechend Formel I (8. u.) in den ,,o-Diazo-phenolen“ angenommen, die 
aus manchen negativ substituierten o-Amino-phevolen durch salpetrige Saure ent- 
stehen. Doch sind diese Verbindungen mit gréBerer Wahrscheinlichkeit auf eine 


CH CH CHL 


HO SO_N HCA NON A~O:N: 
py BO PS, ee G CN oder HO NO:NEN 
HO. Jo—o HCL _Jco HOW __/co 
(Ht CH CH 


der Formeln II zu beziehen, d. h. als Diazide von o-Chinonen zu betrachten’. In 
einer aus 8.6-Diamino-1.2.4.5-tetraoxy-benzol (III) durch salpetrige Siure entstehen- 
den Verbindung C,0,N, liegt aber héchstwabrscheinlich das 2.5-Dioxy-chinon-bis- 
diazoanhydrid? der Formel IV vor. Sie wird aus warmer kunzentrierter Salpeter- 
siure durch langsame Fallung mit Wasser in farblosen, zentimetergroBen Prismen 


i 
H,N—~ \—OH see 2G 
II) Ho-| Jew, IV) N& ol exes 
OH 6 
0 


= C,H,-NH-N: N—~ \—OH 
Ho IN N-NEL- GH, 


O 

erhalten, verpufft bei 128° und farbt sich am Licht allmahlich gelb. In kalten ver- 
diinnten Mineralsiuren und den gewéhnlichen organischen Liésungsmitteln ist sie 
unldslich. Mit konzentriertem wiBrigem Ammoniak gibt sie einen farblosen Kérper 
C,0,N,,2NHsz, der durch kalte Salzsdure sofort unter Stickstoff-Entwickelung zersetzt 
wird; mit Anilin dagegen entsteht ein roter Kérper C,0,N,,2C,H,N (V?), der durch 
Sduren alsbald wieder in Anilin und das Dioxychinon-bis-diazoanhydrid zerlegt wird. 

In Kondensation mit einem hydrierten Furan-Kern finden wir das Furo-[a b]- 
diazol-System bei der Diazo-tetronsiiure*® und ihrem Dihydrid, die schon in 
bd. I, Tl. I, S. 1242 (s. dort Formel V und VI) beschrieben wurden. 


Il. Furo-(aa,}-diazole (Furazane und Furoxane). 


Das System des Furo-[aa,]-diazols: 
. (4) HC—CH (3) 
(5) N-O-N (2) 
(1) 


1 Vgl. L. Worrr, A. 312, 126 (1900). — Vgl. dagegen: Kurwenc, B. 47, 1407 
(1914). — Morean, Porter, Soc. 107, 645 (1915). 


? Henig, A. 350, 344 (1906). ° L. Wotrr, A. 312, 121, 143, 151 (1900). 
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a ll EEE 
findet sich in vielen Verbindungen, die zu den acyclischen «-Dioximen 
_in naher Beziehung stehen. Zur bequemeren Benennung seiner Deri- 
vate hat es die zweckmaBige Bezeichnung ,,Furazan“ erhalten}. 

Zu Furazan-Kérpern gelangt man von «-Dioximino-Verbindungen 
durch Abspaltung von Wasser?, z. B.: 


CH,-C-——_——C-CH, . .CH,-C—-C.CH, 


N- OHNO see N-O-N oS 


Man kann die Furazane auch als Isoxazole betrachten, in denen 
ein Metheny] des Rings durch Stickstoff vertreten ist: 


HC——CH HC—CH 
HG.o.n  (fsoxazol), N.o.n (Furazan). 


Diese Beziehung kommt darin zum Ausdruck, daB der -Furazan-Ring 
in seiner Bestaindigkeit gegen Natronlauge (oder Natrium&thylat) durch 
An- oder Abwesenheit von Substituenten Ahnlich beeinfluBt wird’, wie 
der Isoxazol-Ring (vgl. 8.502). Ist namlich nur eines der Furazan- 
Wasserstoffatome substituiert, so erfolgt durch Alkali leicht Umlagerung 
zu e@-Isonitroso-nitrilen unter Ringsprengung: — 


Re eR RO Saas Os 
N-O-N N-OH N° 


dagegen werden die durch zwei Kohlenwasserstoffreste substituierten 
Furazane von Alkalien nicht verdndert. 

Dimethyl-furazan‘* erhalt man nach Gleichung A aus Dimethyl- 
glyoxim am besten durch 6-stiindiges Erhitzen mit wiBrigem Ammoniak 
auf 160—170°% Es ist eine farblose Flissigkeit vom spez. Gew. 1-054 
bei 15°, erstarrt in der Kalte zu einer strahlig-krystallinischen Masse, 
die bei —7° schmilzt, und siedet unzersetzt bei 156° unter 744 mm 
Druck. Es lést sich wenig in Wasser, leicht in Alkohol und Ather und 
besitzt einen charakteristischen siiBlichen Geruch, der an Chloroform er- 
innert. Gegen Siuren und Alkalien ist es AuBerst bestandig. Die Wider- 
standsfahigkeit des disubstituierten Furazan-Rings tritt auch darin hervor, 
daB das Dimethyl-furazan durch Kaliumpermanganat in schwefelsaurer 
Lésung mit guter Ausbeute zu Methy]-furazan-carbonsiure (S. 629) oxy- 
diert werden kann. 

 Diacetyl-furazan® entsteht — -analog Gleichung A — aus dem 3.4-Dioxim 
des Hexantetrons (Bd. I, TI. II, S$. 853) schon durch einfaches Schmelzen, in sehr 
guter Ausbeute bei gewéhnlicher Temperatur durch Essigsdureanhydrid. Ks siedet 
unter 12—13 mm Druck bei 85—91°; unter gewodhnlichem Druck destilliert es zum 


(B) 


1 L. Wotrr, A. 260, 100 (1890). > Vel. L. Wotrr, B, 28, 69 (1895). 

$ Vel. L. Worrr, Gans, B. 24, 1166 (1891). © 

4 L. Worrr, B. 28, 69 (1895). 

5 Avessanpri, R.A.L. [5] 21, I, 659 (1912). » 

Uber Dibenzoyl-furazan s. Anoeu, B. 26, 529 (1893). 
“ 40* 
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groBen Teil unzersetzt zwischen 185° und 195°, bei 195° aber erfolgt plétzliche 
Zersetzung. 

Das Phenyl-furazan! dagegen, das aus den stereoisomeren Di- 
oximen C,H,-C(: N-OH)-CH(: N-OH) des Phenyl-glyoxals unter verschie- 
denen Bedingungen erhalten wird, bei 30° schmilzt und bereits bei 
gewohnlicher Temperatur auBerordentlich leicht sich verfliichtigt, ist 
zwar gegen Sauren sehr bestindig, wird aber schon durch gelindes 
_Erwirmen mit Sodalésung entsprechend Gleichung B zum Oxim des 
Benzoyleyanids C,H,-C(: N-OH)-CN aufgespalten. 

Dipheayl-furazan? ist das Anhydrid der Benzil-dioxime C,H,-C(: N- OH)- 
C(: N-OH)-C,H,. Es entsteht fast quantitativ aus dem a- und dem #$-Benzil-dioxim 
beim Erhitzen mit Wasser auf 200—210°; aus dem y-Dioxim kann man es sogar 
bei gewéhnlicher Temperatur erhalten, indem man dessen Sdureester mit Natron- 
lauge stehen l48t. Es krystallisiert aus Alkohol in Nadeln, schmilzt bei 94° und 
destilliert bei raschem Erhitzen in kleinen Proben unverindert. Bei lingerem 
Sieden wird es aber teils in Benzonitril und Phenyl-isocyanat gespalten: 


C,H,yON, = C.H,-CN + C,H,-N: CO, 


teils zu ,,Dibenzenyl-azoxim“ (S. 642) isomerisiert. Durch mehrstiindiges Erhitzen 
mit konzentrierter Schwefelsiure wird es nicht verdndert; durch andauerndes Er- 
hitzen mit Jodwasserstoffsiure und Phosphor auf 230° kann es zu Dibenzyl redu- 
ziert werden. 
Phenyl-oxy-furazan® entsteht durch Umlagerung des Phenyl-furoxans (S. 635) 
beim Durchschiitteln der itherischen Lésung mit Sodalésung: 
C,H,-C---C-H C,H,-C——C-OH 
N-O-N:0. NsOsNe (C) 
krystallisiert aus Benzol in farblosen N&delchen und schmilzt nach vorherigem 
Sintern bei 110—111° unter stiirmischer Zersetzung. Die sehr zersetzliche Ver- 
bindung lést sich sofort in Alkalien und kann bei raschem Ansiuern unveriindert 
ausgefallt werden, zeigt also phenolartigen Siurecharakter. La8t man aber die 
alkalische Liésung nur kurze Zeit stehen, so erfolgt vollstindige Zersetzung. Beim 
Schiitteln der atherischen Lisung mit Ammoniak entstent Phenyl-isonitroso-acet- 
amidoxim: 
C,H,-C——C-OH . _ & HC — NH, 
WON ee N-OH N-OH | Me. 
Zur Furazan-carbonsiure* gelangt man von der y, 0-Diisonitroso- 


valeriansiure auf folgendem Wege®: 


Be eo: CH, -CH,-CO,H konz. H,SO, HC——C-CH,-CH,-CO,H 
N-OH N-OH ; "=. NON 
HC— C-CO,H 
KMaO, = A 
veel cranes EES N.O-N ; 3 (E) 


* Russanow, B. 24, 3498, 3503 (1891). — Wreranp, Semper, A. 358, 56 (1907). 

* Auwers, V. Meyer, B. 21, 810 (1888); 22, 715 (1889). — Ginrner, A. 252, 
52 (1889). —- Dopaz, A. 264, 178 (1891). — Wreranp, Semper, A. 358, 54 (1907). 

3 Wietann, Semper, A. 358, 47, 59 (1907). 

* L. Wotrr, Gans, B. 24, 1165 (1891). 

> Uber das Lwiseheaptodake dieser Reaktionsfolge — ,,Furazan- ope Open. 
saéure“ — s. L, Worrr, A. 260, 96, 101 (1890). 
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Sie krystallisiert aus Benzol in weifen Blittern, schmilzt bei 107° und 
ist in Wasser sehr leicht léslich. Mit Carbonaten liefert sie wohl- 
charakterisierte, aber gegen siedendes Wasser wenig bestindige Salze. 
Von kaustischen Alkalien aber wird sie mit tiefgelber Farbe unter Um- 
lagerung zu Cyan-isonitroso-essigsiure (entsprechend Gleichung B auf 
S. 627) aufgenommen. 

Die Methyl-furazan-carbonsiiure! dagegen, dic aus dem Dimethy]-furazan 
durch Oxydation gewonnen wird (s. S. 627), wasserfrei bei 74° schmilzt und mit 
Wasserdimpfen fliichtig ist, wird in alkalischer Lésung nicht verindert. — Durch 
weitere Oxydation mit Permanganat in schwefelsaurer Lésung kann man sie in 
Furazan-dicarbonsiiure’ iiberfiihren, die bei 174° sintert, bei 178° unter Gas- 
entwickelung schmilzt und beim Rocked mit Wasser sehr leicht unter Abspaltung 
des einen Carboxyls als Kohlendioxyd und Umlagerung in die Cyan-isonitroso- 
essigsaure tibergeht. 

Vom Oxalessigester fiihren die nachstehenden Umwandlungen: 


C,H,0-CO-CO-CH,-CO __NHOH . ~NH,O-C oe 
QO. CoB. pg: tae N's 
Aimai -. HO-C—-——C.CH,-CO,H HO-C—C. CH, -CO,H 
N-OH N- OH N-O-N 
HO-C——C-CO,H 
KMn0O, & “A “ 2 (F) 
N-O-N 


zur Oxy-furazan-carbonsiure® (Schmelzp. 175° unter Zersetzung). In diese Saure 
geht durch Verseifung mit Baryt eines der Bd. I, Tl. II, S. 1300—1301 genannten 
Knallsaiure-Polymeren C,H,O,N, — die Isofulminursdure‘ — iiber, und umgekehrt 
kann die Isofulminursiure aus dem Athylester der Oxy-furazan-carbonsaure durch 
Einwirkung von Ammoniak gewonnen werden. Sie ist demnach als Oxy-furazan- 
carbonsiureamid HO-C,ON,-CO-NH, aufzufassen. Ihre Bildung aus Meta- 
fulminursaiure — dem direkten Polymerisationsprodukt der Knallsiure — durch Ein- 
wirkung von Ammoniak kann man in folgender Weise: 


HC———_C———C:N-OH 


‘ N-OH N-OH NH, 
NSS) 
Isomerisation _ ih N-CO- C---—_C-NH, _- NB, H, N-CO- vo; OH (G) 
N-OH N-OH N- O- N 


unter Annahme von Zwischenprodukten erklaren, von denen dasjenige der dritten 
Formel (Isonitroso-malonamid-amidoxim) in der Tat isoliert worden ist. Die Iso- 


11. Worrr, B. 28, 71 (1895). — Ersster, Ar. 236, 150 (1898). 

Uber Phenyl- areuan- carbonsiure s.: Nusspercer, B. 25, 2149, 2163 
(1892). — Hanrzscu, Hetmsron, B. 43, 76 (1910). 
2, Worrr, B. 28, 72 (1895). — Dmrotx, Driensrsacn, B. 41, 4069 (1908). — 
Atessanpel, R.A.L. [5] 21, I, 664 (1912). 

8 Hantzscu, Ursaun, B. 28, 757, 765 (1895). — Wietanp, A. Baumann, A. 392, 
204 (1912). — Unriani, G. 42, I, 513 (1912). 

4 Enrensene, J. pr. [2] 30, 55 (1884). — Ner, A. 280, 324 (1894). — Uxrrant, 

G. 42, I, 503 (1912). — Wrueranp, A. Baumann, A. 392, 196 (1912). 
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fulminursdure bildet sich aus der Metafulminursiure auch bei der Einwirkung von 
Natriumcarbonat. Sie krystallisiert aus heiBem Wasser in breiten farblosen Nadeln, 
schmilzt bei 202° unter Zersetzung, blaut Kongopapier und zersetzt Carbonate. 


Wie entsprechend Gleichung A auf S. 627 einkernige Furazan- 
Kérper aus acyclischen «-Dioximen entstehen, so gelangt man von den 
Dioximen der Orthochinone durch Wasserabspaltung sehr leicht zu kon- 
densierten Furaxanen. Die einfachste hierhergehérige Verbindung erhilt 
man aus dem o-Benzochinon-dioxim, wenn man dessen Liésung in ver- 
diinnter Natronlauge der Destillation im Dampfstrom unterwirft: 


CH CH 
HOZ NCSN- OH HC4 \c=N 
HC on MOH. | 2 -He Eee (H) 
OE Se ee 
GH CH 


Dieses Benzo-furazan! ([o-Benzochinon-dioxim]-anhydrid) kry-_ 
stallisiert aus verdiinntem Alkohol in weiBen Nadeln, schmilzt bei 55°, ist 
- sehr fliichtig, in den meisten Lésungsmitteln (auBer Wasser) sehr leicht 
léslich und riecht durchdringend. Von Alkalien, verdiinnten Siuren, 
auch von kalter konzentrierter Schwefelsiure wird es nicht verindert. 
Zinn und Salzsiure reduzieren zu o-Phenylendiamin. 

Das auf verschiedenen Wegen gewonnene «, B-Naphtho-furazan?: 


Ny 
Ciole< 0 


krystallisiert aus Benzol in farblosen Nadeln, schmilzt bei 78° und riecht nach 
bitteren Mandeln. Hervorzuheben ist seine Bildung durch Oxydation sowohl von 
8-Nitroso-o-naphthylamin, wie von «@-Nitroso-6-naphthylamin (8-Naphthochinon-«- 
oxim-6-imid) mit Kaliumferricyanid. 

Das von H. Gotpscumipr 1883 entdeckte Phenanthro-furazan?: 


OH, Ce ae 


— Schmelzp. 186—187° — ist die erste Verbindung, in welcher der Furazan-Ring 
erkannt wurde. Aus dem Phenanthrenchinon-dioxim entsteht es schon durch Er- 
hitzen mit absolutem Alkohol auf 150°. Gegen verdiinnte Alkalien und Siiuren ist 
es auch in der Hitze bestindig. 


1 Zincke, Pu. Scuwarz, A. 307, 31, 40 (1899). — Green, Rowe, Soe: 101, 
2456 (1912). 

* H. Gorpscumipt, B. 17, 216, 803 (1884). — H. Gorpscuampt, H. Scamip, B. 17, 
2067 (1884). — Izinsxi, B. 19, 347 (1886). — Harpen, A. 255, 149, 156 (1889). — 
Ponzio, C. 1906, I, 1700. — Forster, Barker, Soc. 103, 1922 (1913). 

° H. Gonpscumipt, B. 16, 2179 (1883)..— Auwers, V. Meyer, B. 22, 1993 (1889). 
— J. Scumipt, Séut, B. 40, 2459 (1907). 


r 


A UN. :N- 
Uber ,, Bis-benzofurazan“ O< > Calls CHK. >0 s. Green, Rowe, 
Soc. 103, 2028 (1913). 
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Kondensiert mit einem Pyraxolin-Kern findet sich das Furazan-System in dem 

1-Phenyl-3-methyl-[pyrazolchinon-(4.5)-dioxim]-anhydrid!, das aus 1-Phenyl-3- 

methy]-4-isonitroso-5-imino-pyrazolin (S. 402, Formel I) durch Oxydation mit Hypo- 
chlorit in alkalischer Lésung hervorgeht: 


HON .C-—-—_0.0H, N=C————C..CH, 


z (Quesuase te 5 
HN:C:N(C,H,)-N ee HC 


I 
(C,H,)-N oe 


Es bildet hell strohgelbe Tafeln, schmilzt bei 94—95° und ist auch bei Siedehitze 
unléslich in verdiinnten Mineralséuren und Alkalilaugen. 


Ihrer allgemeinsten Bildungsweise nach erscheinen die Furazane als 
innere @-Dioxfm-Anhydride (Glyoxim-Anhydride). In den verschiedensten 
Kérpergruppen ist man nun Verbindungen begegnet, welche ihrer em- 
pirischen Zusammensetzung nach von Dioximen nicht, wie die Furazane, 
durch Mindergehalt der Elemente eines Wassermolekiils, sondern durch 
Mindergehalt zweier Wasserstoffatome sich ableiten lassen. In den 
meisten Fiillen konnten diese Stoffe aus «-Dioximen durch Oxydation 
erhalten werden, und es lag daher nahe, in ihnen die sechsgliedrig- 
cyclische Atomgruppierung: 


a (oe 


N-0-0-N (= C,O,N.) 


¢ 

anzunehmen, sie also als innere ,,Glyoxim-peroxyde“ aufzufassen. 
Dieser Auffassung, die lange Zeit herrschend war, ist WreuaAND? unter 
Zusammenfassung des vorliegenden Materials iiber Bildungsprozesse und 
Verhalten entgegengetreten, wobei er besonders betonte, daB den Ver- 
bindungen durchaus kein peroxydartiger Charakter zukommt; denn sie 
zeigen keine Oxydationswirkungen, und diejenigen unter ihnen, welche 
beiderseits des Komplexes C,O,N, Substituenten tragen, sind durch auBer- 
ordentliche Bestandigkeit ausgezeichnet. Er konnte ferner mehrere 
,Glyoxim-peroxyde* durch Einwirkung von Phosphorpentachlorid bei 
mifig hoher Temperatur (teils ohne Lisungsmittel, teils in indifferenten 
Lésungsmitteln) unter Abspaltung eines Sauerstoffatoms in Furazane 
iiberfithren: 


C c —0+—0= 


; PO OP ee ae PEO. Cl K) 
Lara tia N-O-N : : = 


und kam so zu dem Schluf, daB sie nicht ein sechsgliedriges Ring- 
system enthalten, sondern das fiinfgliedrige Furazan-System,. an welches 
ein Sauerstoffatom angelagert ist. Fiir dieses aus Sauerstoff und Furazan 


1 Mour, J. pr. [2] 79, 45 (1909). — Uber Verbindungen, in denen ein Pyrazol- 
Kern mit einem hydrierten Furazan-Kern kondensiert angenommen wird, s. MIcHAELIs, 
A. 385, 4, 20, 39 (1911). 

2 S. Wieranp, Semper, A. 358, 36 (1907). 


632 Konstitution der Furoxance. 


kombinierte Ringsystem hat er den Namen ,,Furoxan“ vorgeschlagen 
und die Strukturformeln I und II in Betracht gezogen, unter denen er 


HO—C<H HC—CH CH 
sone ee Rio eee NCODN 

der ersten den Vorzug gibt. Green und Rows}, sowie Forster und 
BarxEeR? haben die Formel III hinzugefiigt, welche sich von I und II 
dadurch wesentlich unterscheidet, daB nach ihr das Ringsystem sym- 
metrische Struktur besitzt, wahrend es bei I “und II durch die Stellung 
eines Sauerstoffatoms unsymmetrisch gemacht wird. Ungleichartig di- 
substituierte Furoxane R-C,O,N,-R, kénnten also nach I und II in je 
zwei Stellungsisomeren auftreten, wahrend nach III eine solche Isomerie 
nicht méglich erscheint (vgl. dazu S. 639). 


Die bisher gesammelten Beobachtungen erlauben, wie dem Heraus- 
geber dieses Lehrbuchs scheint, eine Entscheidung zwischen den drei 
Symbolen nicht. Er benutzt im Folgenden die Formulierung II und 
folgt damit neueren Erkenntnissen in anderen K6rpergruppen (z. B. 
Azoxyverbindungen), fiir welche die Annahme von briickenartig an drei- 


1) 


wertigen Stickstoff gebundenem Sauerstoff (_x_4) verlassen werden 
muBte* zugunsten der Annahme von doppelt an fiinfwertigen Stickstoff 
gekettetem Sauerstoff (=N : 0). 

Im System unseres Lehrbuchs gehéren die ,,Furoxane“ nach allen 
drei Formulierungen an diese Stelle. Denn nach II sind sie einkernige 
Furazan-N-oxyde, nach I und III aber ,, Endooxy-furazan-dihydride“ 
(vgl. dazu §. 620), also bicyclisch kondensierte Furazan-Kérper, in denen 


—C 
sich als zweites Ringsystem nach I der Dreiring iO» nach III 


O 
der Vierring —N¢G>N— findet. 


_ Unter den Bildungsproxessen der Furoxane erliutert am besten der 
Ubergang mancher Glyoxime durch Oxydation in Furoxane’, z. B.: 


CH,-C—-——C-CH, . ,,, _ CH,-C-—C-CH, 

N-OH N-OH a N-O-N:0 ee 
ihre Beziehung zu den Furazanen (vgl. Gleichung A auf S. 627); man 
bewirkt die Oxydation durch Stickstofftetroxyd in Ather oder durch 
alkalische Kaliumferricyanid-Lésung. 


1 Soc. 103, 898: (1913). 2 Soc. 103, 1919 (1913). 

8 Vgl. Anaext, ,,Uber die Konstitution der Azoxyverbindungen“, Hrrzsche 
Sammlung chemischer und chem.-techn. Vortriige, Bd. XIX (Stuttgart 1913), S. 447. 

* Vgl. Scuout, B. 23, 3496 (1890). 
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Ihre allgemeinste Entstehungsart aber beruht auf der spontan und 
glatt verlaufenden Polymerisation der Nitriloxyde!, z. B.: 
pets: C (vz , BO) i C.H,-C——-C-C,H, 
N:0 N~ N-0O-N:0 


Infolge dieses Prozesses gelangt man hiufig zu Furoxanen durch Um- 


(L) 


R 
wandlung von Hydroximsaure-Derivaten RCC OH’ weil aus solchen 


durch Abspaltung von R,H leicht die Nitriloxyde R-C!N:O hervor- 
gehen. So erklaren sich die Bildungen von Furoxanen aus Hydroxim- 
siurechloriden durch Kinwirkung von Alkalicarbonat?, z. B.: 

Cl C,H, -C——C-C,H, 


2CeHs-C< oy ~ 2 HCI = 20,H,-C:N:0 = povanatt £5 (M) 


und aus manchen Nitrolsiuren durch Selbstzersetzung®, z. B.: 


NO 
20,H,0-CO-CK Oy — 2HNO, [= 20,H,0-CO-C:N:0] 


_ 0,H,0-CO-C—C:-CO-00,H, _ 
N-0-N:0 


Eine Reihe von disubstituierten Furoxanen, welche einerseits einen 
aromatischen, andererseits einen aliphatischen Rest enthalten, wurde 
durch Umwandlung der ,,Pseudonitrosite« erhalten, die sich aus Ver- 
bindungen vom Typus Ar-CH:CH-CH,-R durch Anlagerung von Stickstoff- 
sesquioxyd bilden. Diese besonders von AncEx1‘ verfolgten Umwand- 
lungen treten z. B. beim Kochen mit Wasser oder Alkohol ein; Wreuanp® 
hat gezeigt, daB als Zwischenprodukte durch Isomerisation zunachst 
Nitro-oxime entstehen, die dann sehr leicht unter Abspaltung von Wasser 
in Furoxane ibergehen, z. B.: . 

CH,-0- C,H,-CH——-— CH-CH, 


(N) 


NOS 7 
(N,O,) NO, 
CH,-0-C,H,-CH————CH-CH, 
(Anethol-pseudonitrosit) 
CH,-0-C,H,-C—-——CH-CH, ; » CHa: O-CoH,-C——C-CH, 
a N-OH NO, aoe N-OH NO-OH 
CH,-0-C,H,-C——C-CH, 
= ae oe 2H,0. O 
R MOM (©) 


1 Vgl. Wrexanp, B. 40, 1667 (1907). 

* Werner, C. Buocn, B. 32, 1975 (1899). — S. auch Werner, Sxisa, B. 32, 
1654 (1899). , 

3 Vgl. Jovirscuitscu, B. 28, 1214 (1895); 35, 153 (1892). A. 347, 240 (1906). 


‘4 Vel. B. 25, 1956 (1892); 26, 593 (1893). 
5 Wisranp, A. 329, 238 (1903). -— Wiexanp, Sempsr, A. 358, 39 (1907). 
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Infolge dieser Umwandlungen erhalt man solche Furoxane bei der 
Nitrosierung der Verbindungen Ar-CH:CH-CH,-R zuweilen auch direkt 
an Stelle der Pseudonitrosite oder neben ihnen. 

Das Verhalten der Furoxane ]a8t die Beziehung zu den Furazanen* 
in der schon S. 631 (Gleichung K) erwahnten Umwandlung durch Phosphor- 
pentachlorid hervortreten. Auch durch Reduktion mit Jodwasserstoff oder 
mit Zinn und Salzsiure sind manche Furoxane in die entsprechenden 
Furazane tbergefiihrt worden. Die groBe Unbestindigkeit der halbseitig 
substituierten Abkémmlinge gegeniiber der Bestiindigkeit der beiderseits 
substituierten (vgl. S. 627) findet man auch bei den Furoxanen wieder, 
besonders in dem Verhalten gegen Alkalien, wihrend Sduren auf beide 
Typen nur geringe Wirkung ausiiben. 

Durch Ammoniak? (oder Amine) wird bei Furoxanen, die einseitig sub- 


stituiert sind, der Ring sehr leicht unter Bildung von Amidoximen aufgespalten, 


bel oi 
C,H,-C——CH C,H; A eect NH, 


Nie p 
WOW-Oo N-OH N-OH” ~ 


Eine soleche Aufspaltung kann auch bei disubstituierten Furoxanen eintreten, wenn 
ein Substituent leicht abspaltbar ist. So entsteht z. B. aus dem Dibenzoyl-furoxan 
durch Anilin unter Austritt eines Benzoyls (als Benzanilid) das Benzoyl- -isonitroso- 
acetanilid-oxim: 


C,H; So eaaeenee 
N-O-N: 
_ OH; -CO-C—_——_C-NH.- C,H, 
N-OH N-OH 


+ 2C El oo 
+ C,H,-CO-NH-C,H,,;. (Qa) 


das sich aber sehr leicht durch Wasserabspaltung in ein inte:siv farbiges Nitroso- 
isoxazol-Derivat (vgl. S. 509) umwandelt: 


N-OH NO 
C.H;° -CO-C_——O-NH-0,H, — H,O = 0,H,-C:C-C-NH-C,H, . (Qb) 
N-OH O——N 


Das Furoxan selbst konnte bisher noch nicht erhalten werden®, — 
Dimethyl-furoxan‘* (Bildung s. 8. 631, Gleichung K) ist eine farblose 
leichtbewegliche Fliissigkeit, siedet unter 726 mm Druck fast unzersetzt 
bei 222 —223° (korr.), lost sich in ca. 30 Tln. Wasser von 18°, ist mit 
Alkohol und Ather mischbar, geht mit Wasserdimpfen langsam iiber 
und besitzt einen angenehmen charakteristischen Geruch, Beim Ein- 


' Vgl. Wreranp, Semper, A. 358, 44 (1907). 


> Vgl.: Wreranp, A. 875, 297 (1910). — Bézsexen, R. 29, 275 (1910). — 
Borseken, vAN Lennep, R. 31, 196 (1912); 

° Vgl. dazu: Jovirscuirscu, A. 3847, 238, 245 (1906). Wyte se SEMPER, 
Gmeuin, A. 367, 56, 59 (1909). — Dieu, pE Dominicis, G. 42, I, 250 (1912). — 
BamBERGER, Suzuki, B. 45, 2744, 2756 (1912). , 


* Scnort, B. 23, 3499 (1890). 
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dampfen mit wiBrigem oder alkoholischem Ammoniak auf dera Wasser- 
bade bleibt es unverdndert. 

Dibrom-furoxan! ist der am lingsten bekannte Furoxan-Kérper. 
Kexurk entdeckte ihn 1858 als Produkt der Einwirkung von Brom auf 
Knallquecksilber und hielt ihn fiir Dibrom-nitro-acetonitril. Von ScHouu 
und von Ho~neman wurde 1893 seine Zugehérigkeit zu der damals als 
,Glyoxim-peroxyde“ zusammengefaBten Verbindungsgruppe erkannt; hier- 
aus ergibt sich nunmehr nach WreLanp (vgl. S. 631) die Formulierung 
als Dibrom-furoxan. Die Entstehung aus Knallquecksilber wurde schon 
Bd. 1, Tl. II, S. 1300 erlautert. Dibrom-furoxan bildet farblose Kry- 
stalle, schmilzt bei 50°, ist schon bei gewdhnlicher Temperatur sebr 
flichtig, in Wasser unldslich, in Alkohol und Ather leicht léslich, siedet 
nicht unzersetzt, kann aber mit Wasserdimpfen unzersetzt vertlichtigt 
werden und riecht ahnlich dem Chlorpikrin. Beim Kochen mit Anilin 
in Alkohol entsteht Oxal-dianilidoxim C,H,-NH-C(: N-OH)-C(: N-OH)- 
NH-C,H, (vgl. dazu Gleichung P auf S. 634), wahrend ein Teil des Anilins 
zu Anilinschwarz oxydiert wird. _Konzentrierte Salzsiure wirkt selbst 
beim Erwarmen nur langsam ein; nach mehrstiindigem Erhitzen im Rohr 
auf 100° ist reichlich Oxalséure und Hydroxylamin (neben wenig Am- 
moniak) gebildet. 

Methyl-nitro-furoxan? — aus dem Oxim CH,-C(: N-OH)-C(: N-OH)-NO, der 
Acetyl-methylnitrolsiure (Bd. I, Tl. II, S. 1074—1075) durch griine Salpetersiure — 
krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in farblosen, glasglanzenden Blattern, erweicht 
oberhalb 60° und schmilzt bei 66—67°. 

Phenyl-furoxan® kann aus Phenyl-glyoxim C,H,-C(: N-OH)- 
CH:N-OH durch Oxydation mit Kaliumferricyanid in alkalischer Loésung 
nicht erhalten werden, da es schon durch ganz verdiinnte Alkalien, sogar 


_ Alkalicarbonate, zersetzt wird; seine Bereitung gelingt aber mit Stickstoff- 


tetroxyd in Ather. Es krystallisiert in farblosen Tafeln und schmilzt 
unscharf bei 95° unter schwacher Zersetzung. Es ist gegen kochende 
starke Salzsiure bestindig, wird jedoch durch heiBes Wasser ziemlich 
rasch verindert; durch sehr vorsichtige Behandlung mit Alkali erfolgt 
Umlagerung zu Phenyl-oxy-furazan (S. 628), durch weitere Kinwirkung 
von Alkali Spaltung. 

Diphenyl-furoxan* — der am leichtesten zugingliche Furoxan- 


1 Kenuf, A. 105, 281 (1858). — Hoxteman, B. 26, 1405 (1893). — Scuott, 
B. 31, 643 Anm. (1898). — Wresanp, B. 42, 4192 (1909). 

2 Beurenp, Scumitz, A. 277, 325 (1893). 

° Scuoiz, B. 23, 3503 (1890). — Wietanp, Semper, A. 358, 46, 56 (1907). 

4 Korerr, B. 19, 183 (1886). — Gasrier, M. Kopre, B. 19, 1147 (1886). 
Auwers, V. Meyer, B. 21, 803 (1888); 22, 716 (1889). — Biaiek! B. 22, 1593 
(1889). —-Anoeu, B. 25, 1960 (1892). G. 22, II, 451, 478 (1892), — Werngr, Buss, 
B. 27, 2194, 2199 (1894). — Werner, Sxurpa, B. 32, 1654 (1899). — Mrnonni, Ciusa, 
R.A.L. [5] 14, II, 520 (1905). — Ponzio, J. pr. [2] 73, 494 (1906). C. 1906, I, 1701. 
— Wieranp, H. Bauer, B. 39, 1483 (1906). — Wrueranp, Semper, B, 39, 2523 (1906). 
A. 358, 54 (1907). — Wretanp, B. 40, 1671 (1907). 
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Korper — ist dagegen sowohl gegen Sauren wie gegen Alkalien be- 
stindig. Es entsteht aus den drei stereoisomeren Dioximen des Benzils 
C,H,-C(: N-OH)-C(: N-OH)-C,H, (analog Gleichung K auf 8. 632) recht 
glatt durch alkalische Kaliumferricyanid-Liésung und ist auch durch 
mehrere andere Bildungsprozesse erhalten worden (vgl. z.B. Gleichung L 
und M auf S. 683). Es krystallisiert aus Alkohol in farblosen Nadeln 
und schmilzt bei 114°. Bei rascher Destillation geht es vollstandig in 
Phenyl-isocyanat iiber (C,,H,,O,N, = 2C,H,-N: CO). Durch Kochen mit 
alkoholischem Schwefelammonium wird es nicht verandert, durch an- 
haltendes Erhitzen mit Zinn und Salzséure zu Dipheny)-furazan (S. 628) 
reduziert, waihrend vorsichtige Reduktion mit Zinkstaub und der be- 
rechneten Menge Essigsiure in Alkohol fast quantitativ das y-Benzil- 
dioxim ergibt. 

Methyl-p-methoxyphenyl-furoxan' ist das Produkt, das durch die S. 633 er- 
lauterten (vgl. Gleichung O) Umwandlungen aus Anethol-pseudonitrosit hervorgebt. 
Es schmilzt bei 97°, ist mit Wasserdimpfen fliichtig und verhalt sich bei der 
Reduktion analog dem Diphenyl-furoxan (s. 0.). Von konzentrierter Schwefelsiure 
wird es mit orangegelber Farbe gelést, durch Wasser wieder unverindert daraus 
gefallt. Beim Kochen mit alkoholischem Kali erleidet es eine sehr eigentiimliche 
Umlagerung zu einem Isoxazol-Derivat: 


CH,-0-C,H,-C—C-CH, CH,-0-C,H,-C-C(: N-OH)-CH, 


———— 0 


N-O-N:0O N @) 


Symm. Diacyl-furoxane mit aromatischem Acyl? Ar-CO-C,N,0,- 
CO-Ar sind von HoLLEeman eingehend bearbeitet worden und erhielten 
von ihm die Klassenbezeichnung ,,Dinitrosacyle“. Sie entstehen all- 
gemein durch Behandlung von Methyl-aryl-ketonen mit roter Salpeter- 
siure (D:1-4), wobei als Zwischenprodukte Isonitroso-ketone anzunehmen 
sind, im einfachsten Falle: 


20,H,-CO-CH, Nitresierumg, = 9G... CO-CH: N-OH 
C,H,-CO-C—C-C0-0,H, 
N-0-N:0 


Oxydation 
oS 


(S) 


Durch kochende konzentrierte Salzsiure werden sie in die Siure Ar- 
CO-OH, Oxalsiure, Ammoniak und Hydroxylamin gespalten. Auch 


1 Tonnies, B. 13, 1846 (1880). — Borris, G. 23, II, 165 (1893). — Wrexanp, 
A. 329, 267 (1903). — Wuevanp, Semper, A. 358, 50, 55, 64 (1907). 

Uber analoge Verbindungen aus Isosafrol, Isoapiol usw. s.: Aneetr, B. 25, 
1956 (1892). G. 22, II, 445, 468 (1892). — Aneent, Barronorm, G. 22, II, 493 
(1892). — Matracnini, G. 24, IT, 1 (1894). — Anaeri, Romi, G. 25, II, 194 (1895). 
— Poxeppu, G. 43, I, 133 (1913). 4 

2 Vgl.: Hotteman, R. 6, 60 (1887); 10, 211 (1891); 11, 258 (1892). _ B. 20, 
3359 (1887); 21, 2835 (1888). — Bdesexen, R. 16, 297 (1897); 29, 283 (1910). — 
Ponzio, Cuargier, G. 37, II, 65 (1907). — Wreranp, Gmuenin, A. 375, 297 (1910). — 
BorsexeEN, vAN Lennep, R, 31, 196 (1912). — BoxrsrKen, Basret, R. 31, 206 (1912). — 
Harpine, Soc. 105, 2799 (1914). 
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durch Alkalien wird die Saiure Ar-CO-OH leicht abgespalten. Zinkstaub 
in Essigsiure bewirkt Reduktion zu 1.4-Diketonen Ar-CO-CH,-CH,- 
CO-CH,. Sehr interessant ist die Einwirkung von Ammoniak ara pri- 
maren pkisinens die schon S. 634 in den Gleichungen Qa und Qb er- 
lautert wurde. — Die einfachste hierhergehérige Verbindung, das aus 
Acetophenon gemiB S (S. 636) entstehende Dibenzoyl-furoxan (,,Di- 
phenyl-dinitrosacyl“), wurde auch aus Chlor-isonitroso-acetophenon 
C,H,-CO-C(: N-OH)-Cl durch Einwirkung von Silbernitrit erhalten (vgl. 
dazu Gleichung M auf S. 633). Sie bildet weiBe Krystalle, schmilzt 
bei 87° und ist in Alkohol und Ather leicht, in Wasser nicht ldslich. 
Furoxan-carbonsiiure! kann aus dem Bariumsalz der Dicarbonsiiure (s. u.) 
dureh vorsichtige Zersetzung mit Schwefelsdure gewonnen werden, krystallisiert in 
Nadeln, schmilzt bei 89—91° unter Zersetzung, wird spielend von Wasser auf- 
genommen und ist in Lésung sebr verinderlich. Schon bei kurzem Stehen ihrer 
wiBrigen Lésung wird sie zu Isonitroso-malonhydroximsiure aufgespalten: 
HO,C-C— CH HO,C- Ce: OH. 


0.= db 
N-O iOT a N-OH N-OH_ © 


Methyl-furoxan-carbonsiure® entsteht sowohl aus den durch Umwandlung 
der Pseudonitrosite sich bildenden Furoxan-Kérpern (vgl. S. 633, Gleichung OQ) bei 
der Oxydation mit Kaliumpermanganat, z. B-: 


CH 2 So H,-C=-C:.cH, HO,C- C-—C;CH, 
N-O-N:0O | N-O-N:0 

wie aus a,f-Diisonitroso-buttersiure HO,C- C(: N-OH)-C(: N-OH)- CH, durch Sal- 
petersiure, schmilzt wasserfrei bei 92° und lést sich sehr leicht in Wasser. 

Furoxan-dicarbonsiure*® ist in Form ihrer Derivate sehr viel 

bearbeitet worden. Man erhielt ihren Didithylester zuerst bei der Hin- 

wirkung von rauchender Salpetersaure auf Acetessigester; hierbei bilden 

sich als Zwischenprodukte Isonitroso-acetessigester (Bd. I, TJ. II, 8.1177) 

und dann Kssigester-nitrolsiure (Bd. I, Tl. II, S. 1094), welch letztere 

sich nun nach Gleichung N auf S. 633 zersetzt.. Auch durch Selbst- 

zersetzung des Dinitro-essigesters beim Erwarmen (sogar schon bei 

langerem Aufbewahren) geht dieser Didthylester hervor: 

NO, : _ ©H,0- CcO-C—C-CO-0C,H; 


N V 
2.C,H,0-CO-C< Secovon Ne Seeks, (V) 


(U) 


Von seinen sonstigen Bildungsweisen sei noch die Oxydation von Di- 


1 Wrexanp, Semper, Gwenn, A. 367, 55, 59, 66 (1909). 

2 AnceEti, B. 26, 594 (1893). — Jovirscuitscn, B. 28, 2680 (1895). 

3 Propper, A. 222, 48 (1884). — Cramer, B. 25, 717 (1892). — Jovirscurrscy, 
B. 28, 1216, 2684 (1895). A. 347, 239 (1906). — Becxu, B. 30, 152 (1897). — 
Bouveautt, Boncert, BI. [8] 27, 1164, 1171 (1902). — Want, Bl. [4] 3, 27 (1908). 
A. ch. [8] 25, 429 (1912). — Wretanp, Semper, Guewin, A. 367, 54, 60 (1909). — 
Sremxorr, Jirzgens, J. pr. [2] 83, 464 (1911). — Unpzan, G. 42, I, 209, 217 (1912). 
— Wie.anp, C. Retsenecaer, A. 401, 246 (1913). 
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oximino-bernsteinsdureester mit salpetriger Siure in Ather oder mit 
rauchender Salpetersiiure (analog Gleichung Ka auf S. 632) erwahnt. Er 
stellt ein dickliches Ol (D9? = 1-296) dar und siedet unter 23 mm Druck 
bei 170—171° Beim Erhitzen mit Salzsiure wird er unter Bildung von 
Oxalsiure und Hydroxylamin gespalten. Mit kaltem Barytwasser labt 
er sich glatt zu dem schwer léslichen, im trockenen Zustand héchst 
explosiven Bariumsalz der Furoxan-dicarbonsaure verseifen, das bei der 
Zerlegung mit verdiinnter Schwefelsiure unter Abspaltung von Kohlen- 
dioxyd die sehr verainderliche Furoxan-monocarbonsaure (S. 637) liefert. 
Bei langerem Kochen des Esters mit Wasser wird Nitro-cyan-essigester 
gebildet — ein Vorgang, der folgendermafen erklart werden kann: 


C,H,O-CO-C——-C-CO-0C,H, HO-CO-C—C.CO.0C,H, 


partielle Verseifung 


N-0-N:0 N-O-N:0 
— CO, = HC—C-CO-00,H, + H,0 ee HOS C0: oc, H; 
N:0-N:0 N-OH NO-OH 
O-+-¢ 00-0678; 
_H,0 
> ON NO-OH (Wa) 


Durch Einwirkung von Ammoniak kann man aus dem Diiithylester das Di- 
amid! bereiten, das aus nicht zu starker Salpetersiiure in farblosen Nadeln kry- 
stallisiert, bei 224° unter Zersetzung schmilzt und gegen Alkalien sehr empfindlich 
ist. Beim Kochen mit Wasser liefert es die mit Furoxan-monocarbonsiiureamid 
isomere Fulminursiiure (Bd. I, Tl. II, S. 726): 


H,N-CO-C—C-C0-NH, _  HO—O-.CO-NH 
N-O-N:0 N-0-N:0 
HC—_-C—-—_C0. NH C——C-—__C0- NH, 
+ HO — HAO 
Ser SOR NO. OH SRT aa ES Et oe TH) 


daneben entstehen die mit Furoxan-monocarbonsiiureamid gleichfalls isomere y- -Ful- 
minursiure (8. 506): 


HO—-C-CO-NH, _ HC-C(NO,): C-NH, 
N-O-N: 0 N>Sigo0 


und als Hauptprodukt. das 6-Fulminursiiure-amid, das als Endoimino- 
neo —C-CO-NH, 


NN .O-N 


dihydrofurazan-carbonsiureamid H aufgefabt wird. 


* Vgl.: Bouveaunr, Boncert, Bl. [3] 27, 1166 (1902). — Uxprant, G. 35, II, 7 
(1905); 42, I, 248, 375 (1912). — Wrerann, Semper, A. 358, 50-Anm. (1907). — 
Wieranp, Guerin, A. 367, 80 (1909). — Shenkeek Jiincens, J. pr. [2] 83, 464 (1911). 

Uber das Dianilid s. Dryrotu, Drenstaacu, B. 41, 4069 (1908). 

Uber das Dinitril (frither als Nitro-acetonitril Hefgeti.BO s.: Srermner, ‘B. 9, 
783 (1876). — Uxrrant, G. 42, I, 250 (1912). 


Kondensierte Furoxane. 639 
= 


Als kondensierte Kuroxan-Kérper: kénnen die sogenannten o-Dinitroso- 
Derwate der Benzol- und Naphthalin-Reihe? betrachtet werden, die nach 
den folgenden Reaktionen gewonnen werden: 


a) Zersetzung von o-Nitro-arylaziden beim Erhitzen, z. B.: 
N 
CH No, = N, + C.H.<|N,0, ; (X) 


b) Oxydation von o-Chinon-dioximen mit alkalischer Kaliumferri- 
cyanid-Lésung, z. B.: 
N-OH 
Croley og ~ Be = Cro} N20 3 (Y) 


c) Oxydation von o-Nitro-arylaminen mit alkalischer Hypochlorit- 
Lésung, z. B.: 
CHC He ts Ho CHCHc INO (Z) 
3° V6 * NO, 2 3° Vests pee 
Doch diirfen diese Verbindungen nicht von den Symbolen I und II 
des Furoxans (vgl. S. 632) abgeleitet werden. Denn es hat sich heraus- 
gestellt, daB bei den Bildungsprozessen a und c (s. 0.) aus Stellungs- 
Isomeren der folgenden Art: 


a oe 
x—{ wee (bzw. Nd,) und x— \_no, 
paca | 
NO, \ N, (baw. NH,) 


identische Produkte hervorgehen. Dies ist offenbar nur mit einer sym- 
metrischen Struktur des sich anlagernden heterocyclischen Systems 
vertriglich: 


XxX pe (vgl. S. 632, Formel III). 


Die nach den obigen Reaktionen erhiltlichen Produkte zeigen in 
ihren duberen Kigenschaften keine Ahnlichkeit mit den eigentlichen 
Nitroso-Kérpern und kondensieren sich nicht mit Anilin zu Azo-Korpern. 
Auch lassen sie sich weder mit Salpetersiure noch mit Kaliumper- 
manganat zu Dinitro-Kérpern oxydieren. Die Bildungsweise b (s. 0.) 


1§. auch ,,Peroxyd der Campherchinon-dioxime“: Forster, Soc. 83, 
525 (1903). — Ponzio, C. 1906, I, 1701. 

2 Vgl.: Korerr, B. 19, 181 (1886). — Izinsx1, B. 19, 349 (1886). — Zrnoxe, 
Pu. Scuwarz, A. 307, 28 (1899). — Drost, A. 307, 49 (1899). — Ponzro, C. 1906, 
I, 1700, 1701. — Forster, Frerz, Soc. 91, 1943 (1907). — Green, Rowe, Soc. 101, 
2452 (1912); 103, 897, 2023 (1913). — Forster, Barker, Soc. 103, 1918 (1913). — 
Vgl. auch Witt, B. 47, 715 (1914). 
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fibrt dazu, sie als Analoga der einkernigen Furoxane zu betrachten, die 
ja in gleicher Weise aus acyclischen 1.2-Dioximen hervorgehen (vgl. 
Gleichung Ka auf 8. 632). Durch gelinde Reduktion hat man aus einigen 
Vertretern die entsprechenden Furazane erhalten kénnen; durch weitere 
Reduktion entstehen o-Diamine. 

Benzofurazan-oxyd (Benzo-furoxan, ,,o-Dinitroso-benzol“) krystalli- 
siert aus Alkohol in weiBen Nadeln, schmilzt bei 72°, ist leicht léslich in. Alkohol 
und besitzt einen eigentiimlichen, stechenden Geruch. Von Hydroxylamin in alkalisch- 
alkoholischer Lisung wird es in o-Benzochinon-dioxim verwandelt. — «,8-Naphtho- 
furazan-oxyd (Naphtho-furoxan, ,,1.2-Dinitroso-naphthalin“) ist ebenfalls 
farblos, schmilzt bei 127° und verfliichtigt sich leicht mit Wasserdimpfen. Bei der 
Reduktion mit Zinn und Salzsaure liefert es Naphtho-furazan (S. 630) neben 1.2- 
Diamino-naphthalin. 


Il. Furo-[ab, |-diazole oder Azoxime. 


Die Furo-[ab,]-diazole entdeckten 1884 Tremann und P. Kricsr!; 
in Gemeinschaft mit seinen Schilern hat Tremann eine groBe Zahl von 
Vertretern dargestellt und eingehend gekennzeichnet. Die Bildungs- 
reaktion, welcher er sich bediente, besteht in der Kinwirkung von Acy- 
herungsmitteln auf Amidoxime, z. B.: 


N-OH N-0 
C,H, 0 + Cl-CO-C,H, = GHC >>0-C,H, + HC1+H,0. (A) 


NH, NN 
In solcher Weise wurden ,,Azoxime“ — mit diesem wenig gliicklichen 
Namen belegte Tremann die Verbindungsgruppe — erhalten, die als 


Substituenten entweder zwei Aryle oder ein Aryl zugleich mit einem Alkyl 
enthalten. Einfach substituierte Azoxime sind bisher nicht bekannt. 


LaBt man Anhydride zweibasischer Sduren auf Amidoxime wirken, so gelangt 
man zu Carbonséuren der Amidoxime?, z. B.: 


ZN: OH CO-CH 

Hee Gece ae 

Ren OS eet. Go. On. 

Symmetrisch diarylierte Azoxime entstehen ferner sehr leicht durch 

Abspaltung von Wasser (schon unter der Kinwirkung von Lésungsmitteln 

wie Benzol und Chloroform) aus den Peroxyden der aromatischen Ald- 
oxime’, z. B.: 

C,H;-CH: N-O N-O 
= Oza Sa 

GuN: CH-0,8, 7 0.= Cols OK 50- CH. 

Man erhalt sie daher sehr hiufig neben jenen Peroxyden oder an ihrer 

Stelle, wenn man Aldoxime Oxydations-Reaktionen unterwirft, z. B. als 


ZN:0 
= ©,H;- OS Ss De: CH,-CH,-CO,H + H,O. (B) 


(C) 


1 B. 17, 1685, 1694 (1884). 

aVgls: 0. Scuurrz, B. 18, 2458 (1885). — Wurm, B. 22, 3132 (1889). 

° Becxmann, B. 22, 1591 (1889). 

4 Vgl.: Beckmann, B. 22, 1590 (1889). — Muryunni, Civsa, R.A.L. [5] 14, II, 
518 (1905). — Bamsercer, B. 33, 1781 (1900). — Franzen, Zimmermann, J. pr. [2] 
73, 253 (1906). — Ponzio, Bust, C. 1906, II, 232. 
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Hauptprodukte bei der Kinwirkung von Amylnitrit in warmem Benzol. 
Dieser eigentiimliche BildungsprozeB zeigt, daB eine groBe Neigung zum 
Azoxim-Ringschlu8 besteht. 

Die disubstituierten Azoxime sind indifferente Verbindungen, lésen 
sich also weder in verdiinnten Sduren noch in Alkalilaugen. Obschon 
ihre Siedepunkte recht hoch liegen, sind sie mit den Dampfen anderer 
Flissigkeiten (z. B. Ather) und an der Luft auBerordentlich fliichtig’. 
Geser chemische Agenzien sind sie héchst bestandig; so kénnen sie mit 
rauchender Salpetersaiure und mit konzentrierter Schwefelsiure ohne Zer- 
setzung erwarmt werden. Bei tagelangem Kochen mit Zinn und Salz- 
siure erfolgt Reduktion unter Bildung von Nitrilen. 

Durch EHinwirkung von Aldehyden entstehen aus den Amidoximen 
sehr glatt Furo-[ab, |-diazol-dihydride? (,,Hydrazoxime™%), z. B.: 


= 


OH, Be + CHO-CH,; = O,H,-C<", >CH-CH, + H,O. (D) 
Im Gegensatz zu den Azoximen zeigen diese Hydro-Derivate basische 
Eigenschaften und werden’ von Sauren sowie von Alkalien leicht riick- 
warts (in Amidoxime und Aldehyde) gespalten. Von Oxydationsmitteln 
werden sie mit gréBter Leichtigkeit in Azoxime iibergefiihrt. 

Amino-acyl-azoxime werden, wie schon S. 509 mitgeteilt wurde, durch 
Umlagerung aus den farbigen §-Nitroso-y-amino-a-aryl-isoxazolen erhalten, die ihrer- 
seits aus Diacyl-furoxanen durch Einwirkung von Ammoniak oder primaren Aminen 
hervorgehen (vgl. S. 634 Gleichung Qa und Qb, S. 637). Im Laufe dieser eigen- 
tiimlichen Prozesse*® wird also zunachst ein Furoxan-Ringsystem aufgespalten, dann 
ein Isoxazol- und endlich ein Azoxsim-Ring geschlossen, z. B.: 


C,H,-CO-C—C-CO-CHs  xx,-c,97,  CoHs-CO-C- CNH-@.H. > <5 
N-0-N:0 ‘ N.OH X-0H Sa Green 
O;H,-C: C(NO)-C-NH-C,H;  tacerane CeHs-CO-C-N : C-NH-C,H, 
. oe > ae * . 


oN 3 K-——-0 


Die Amino-acyl-azoxime sind farblose, in den meisten Lisungsmitteln unldsliche 
Stoffe. Gegen Sauren, Oxydations- und Reduktionsmittel sind sie recht bestindig. 
Von warmen Alkalien werden sie in 1 Mol. aromatische Sdiure und 1 Mol. V-Aryl- 
N’-cyan-harnstoff gespalten, z. B.: 

C,H;-CO-C-N: C-NH-O,H; C-NH-C-NH-C,H; 


H, C;H,-CO-OH F 
NO + H,O0 = “C +e 6 (F) 


Ihre Konstitution ist von Birsexen aufgekliirt. 


1 Tiemann, B. 18, 1062 (1885). 

* Vgl.: Tiemann, B. 22, 2412 (1889). — Welse, B. 22, 2424 (1889).,— Scuv- 
BART, B. 22, 2437 (1889). — J. A. Minter. B. 22, 2794 (1889). — Zmmer, B. 22 
3140 (1889). 

§ Horreman, R. 11, 258 (1892). — Bérseken, R. 16, 306, 338 (1897); 29, 278 
(1910). — Wretanp, Guerin, A. 375, 300 (1910). — Béesexen. van Lennep, R. 31, 
196 (1912). 

MEYER-JacoBson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 41 (Mai 1916) 
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642 »Dibenxenyl-axoxim™. 


Der Benennung der einzelnen -Azoxime wird im Folgenden der 
Name Furo-[ab,]-diazol des Stammkérpers? zugrunde gelegt mit der 
Berifferang (vgl. dazu S. 35, Regel 2): 


(4) N——CH (3) © 
(5) CH-O-N (2) 
(1) 


Am eingehendsten untersucht ist das 3.5-Diphenyl-furo-(a b, |- 
diazol? (,Dibenzenyl-azoxim“), fir welches zwei Entstehungsweisen 
S. 640 in den Gleichungen A und C formuliert sind. Hervorzuheben ist 
ferner seine Bildung aus «-Benzil-dioxim durch Abspaltung von Wasser 
unter ,,BEcKMANNscher Umlagerung“, die unter dem EHinflu8 von konzen- 
trierter Schwefelsiure, sowie von Phosphorpentachlorid eintritt: 


C,H,+C : N-OH Umlagerung | C,.H,+C :N-OH 


HO-N: C-C,H, N: COH)-0,H, 
C,H,-C:N 
PO 0 (G) 
N : C<C,H; 


Das Dibenzenyl-azoxim krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in weiBen 
asbestartigen Nadeln, schmilzt bei 108°, siedet unzersetzt bei 290°, subli- 
miert aber leicht schon bei viel niedrigerer Temperatur und ist in Wasser 
nicht, in Alkohol leicht léslich. Es wird von konzentrierter Salzsaéure 
bei 180° nicht angegriffen, durch Kochen mit Permanganat in Hisessig 
nicht verandert, durch Zink und Eisessig nicht reduziert. Bei sechs- 
stiindigem Erhitzen mit Barythydrat auf 210° oder mit Jodwasserstoff- 
sdure und Phosphor auf 100° wird es indessen vollstandig unter Bildung 
von Benzoesdiure gespalten. 

3.5-Diphenyl-faro-[a b,]-diazol-N-oxyd* (,, Dibenzenyl-oxoazoxim“) ent- 
steht, wenn man das Ammoniumsalz der Bénznitrosolsiure mit Mineralsauren 


partiell zersetzt: 
NO N(: 0) 
= OH CK oO Cols +N,0 + H,0, (H) 


ferner bei der Selbstzersetzung des Benzhydroximsiiure-chlorids im geschlossenen 
Gefab: 


Cl 
2 C,H; . < 


C 
SN.OH SN—O 


— 2HCl = [20,H,-C:N:0 =]C Hy ONG Osc: 04; Pans), 

1 ZweckmiaBiger wire: 1.2.4-Oxdiazol; s. S. 560 Anm. 

2 Tremann, P. Kricer, B. 17, 1694 (1884). — P. Krieger, B. 18, 1058 (1885). — 
O. Scuurz, B. 18, 1081 (1885). — Beckmann, B. 22, 1591 (1889). — Guwruer, A. 252, 
48 (1889). — Donan, A. 264, 181 (1891), — Becxmann, Sanver, A. 296, 279 (1897). 
— C. Worry, B. 31, 2111 (1898), — Bamszrasr, B, 33, 1781, 1786 (1900). — Minonnr, 
Crusa, R.A.L. [5] 14, I, 521 (1905). — Franzen, Zimmermann, J. pr. [2] 78, 254 
(1906). — Ponzio, Bust, C. 1906, II, 233. , 

® Wieranp, H. Baver, B. 39, 1482, 1486 (1906). — Wrezanp, B. 40, 1669, 
1673 (1907); 42, 806, 814 (1909). . 
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und bei der Einwirkung von alkoholischer Salzsiure auf trimolekulares Benzonitril- 
oxyd. Es bildet farblose Krystalle, schmilzt bei 134° unter Zersetzung, vereinigt 
sich mit Chlorwasserstoff in Ather zu einem Bis-hydrochlorid C,,H,,0O,N..2HCl und 
wird von Zinkstaub in Eisessig leicht in Dibenzenyl-azoxim verwandelt, desgleichen 
von Phosphorpentachlorid (vgl. dazu S. 631 Gleichung K). Schon von kaltem alkoholi- 
schem Kali wird es unter Bildung von Benzoesiure und Benzonitril gespalten. 

3-Methy1-5-phenyl-furo-[a b, |-diazol* (, Athenyl-azoxim- benzenyl“) — 
aus Athenyl-amidoxim durch Benzoylehlorid — schmilzt bei 57° und riecht eigen- 
tiimlich aromatisch. — 5-Methyl-3-phenyl-furo-[a b,]-diazol? (,, Benzenyl-azoxim- 
aithenyl) — aus Benzenyl-amidoxim durch Essigsiureanhydrid — schmilzt bei 
41° und siedet unzersetzt bei 244°. 

5- Methyl-3-phenyl-furo -[a b,]-diazol- dihydrid-(4.5)° (,,Athyliden-ben- 
‘ zenylamidoxim“) — Bildung s. in Gleichung D auf S. 641 — krystallisiert in 
Prismen, schmilzt bei 82° und lést sich nicht in kaltem, etwas in heiBem Wasser, 
leicht in Alkohol. 

3. 5- Diphenyl-5-amino-furo-[a b, |-diazol- at Avi ede (, Benzeny]- 


hydrazoxim-aminobenzyliden“) (C,H,)(H, moc >>C- C,H, wird aus Ben- 


-O-NZ 
zenyl-amidoxim durch Behandlung mit verschiedenen Oxydationsmitteln (salpetrige 
Saiure, Kaliumferricyanid, Halogene) erhalten, schmilzt unter Bildung von Benzo- 
nitril und Benzenyl-amidoxim bei 124°, besitzt schwach basische Eigenschaften und 
wird durch Kochen mit Alkali sofort in Benzonitril und Benzenyl-amidoxim, durch 
Erhitzen mit Eisessig in Ammoniak und Dibenzenyl-azoxim (s. 0.) gespalten. 

3-Phenyl-5-oxy-furo-(a b,|-diazol® (bzw. 3-Phenyl-5-oxo-furodiazol- 
dibydrid) kann aus ee te und Chlor-ameisensiureester erhalten 
werden: 


N-OH | Cl 
Cm = 
C,H, CSyn, CH, oes HCl 1+ 0s H,-OH + C,H;: Na > >>C0..  (K) 


Es schmilzt bei 198°, lést sich schwer in kaltem Wasser, leicht in Alkali und 
reagiert in der wi&Brigen Lésung stark sauer. Es ist nicht unzersetzt fliichtig, 
sondern verkohlit beim Erhitzen auf ca. 300° 

Infolge der auf S. 641 in Formelreihe E am Beispiel des Anilins zusammen- 
gefaBten Umwandlungen entsteht aus Dibenzoyl-furoxan durch Einwirkung von 
Ammoniak (statt Anilin) ein farbloser, bei 135° schmelzender Kérper, fir den die 
desmotropen Formeln I und Ia zur Wahl stehen®.. Aus diesem, nach I 3-Benzoyl- 


i CoH,-CO-C-N: O-NH,_ fa) Obs 00-C-NH-C: NH 
N05 y= 


1 Norpmann, B. 17, 2754 (1884). — Mopren, B. 27 Ref., 261 (1894). 

2 Tyemann, P. Kriieer, B. 17, 1696 (1884). — P. Kritcer, B. 18, 1059 (1885). 
— O. Scuviz, B. 18, 1084 (1885). 

8 Tiemann, B. 22, 2412 (1889). 

4 Srzauitz, B. 22, 3148 (1889). — Kriimmer, B. 28, 2227 (1895). 

Uber 5-Phenyl-3-amino-furo-[ab,]-diazol s. Wreranp, H. Bauer, B. 40, 
1691 (1907). 

_ 5 Tremann, B. 18, 2456 (1885); 19, 1475 (1886). — Farcx, B. 18, 2468 (1885); 
19, 1481 (1886). — T.B. Jounson, Mence, Am. 32, 362, 371 (1904). — Bx-Nitro- 
Derivat: Weisz, B. 22, 2422 (1889). 

3-Phenyl-5-mercapto-furodiazol: Krimmer, B. 28, 2232 (1895). 
® Honzeman, R. 11, 265 (1892). — Boesexen, van Lennep, R. 31, 196 (1912). 
41* 


- 


644 », Oxalen-diaxoxim-didthenys. 


6-amino-furo-|a b,]-diazol zu benennenden Stoff wird durch alkoholisches Aikali 
unter Abspaltung von Ammoniak das 3-Benzoyl-5-oxy-furo-(a b,|-diazol (II bzw. 


‘C,H;-CO-C-N: €-OH C,H;-€O-C-NH-CO 
Il) “ ; ) IIa) SO ae 
N29 NO 
IIa) gebildet, das durch au8erordentlich stark saure EKigenschaften (K = 3-3) aus- 
gezeichnet ist. 
Als Verbindung mit xwei Furo-(a b,|-diaxol-Kernen* sei endlich das aus Oxalen- 
diamidoxim (Bd. I, Tl. I], S. 326) nach der Gleichung: 


HO-N N-OH 
-CO),0 Soo 
2(CH,-CO),0 + HN aa, 


O-N - gN +O 
= Om SCS ; -CO- 2H, 
. = CH;-C<_ noe C<x _>e CH, + 2CH,-CO-OH + 2H,0 
entstehende 5.5’- Dimethyl-bis-{furo-[a b, |-diazolyl-(8.3’)} (,, Oxalen-diazoxim- 
diaithenyl“) erwahnt. Es krystallisiert in wei8en Nadeln, schmilzt bei 164—165° 
und sublimiert bei Temperaturen nahe unter dem Schmelzpunkt. 


IV. Furo-[b b,]-diazole (Oxdiazole). 


Die ersten Derivate? des Furo-[b b,]-diazols wurden von M. Frrunp 
1888 entdeckt und 1890 als solche erkannt. Neueren Untersuchungen 
von Sronif verdankt man einen griindlichen Ausbau dieser Kérpergruppe. 

Das Ringsystem des Furo-[b b,]-diazols, fir das im Folgenden das 
Bezifferungs-Schema: 

(4) N—_N (3) 
(5) HC -O-CH (2) 
(1) 


nach Regel Nr, 2 auf S. 35 benutzt wird, fiihrt in der Literatur auch 
die Bezeichnungen ,,Biazol* und ,,Oxdiazol* (bzw. Oxbiazol). Erstere 
bringt die Gegenwart von Sauerstoff als Hetero-Ringglied nicht zur 
Geltung; letztere paBbt auch auf die iibrigen Furodiazol-Klassen und mu8 
deshalb, falls Mifverstandnisse méglich erscheinen, durch Hinzufiigung | 
von Ziffern verdeutlicht werden. An Stelle der sich so ergebenden Be- 
zeichnung ,,1.3.4-Oxdiazol“ (vgl. S. 560 Anm.) ware jedoch die Ein- 
fiihrung eines kurzen charakteristischeren Trivialnamens erwiinscht. 

Die allgemeinste Bildung von Furo-[bb,}-diazolen besteht in 
der Abspaltung von Wasser aus symmetrischen sekundiren Siure- 
hydraziden durch Erhitzen fiir sich auf héhere Temperaturen oder durch 
Kinwirkung von wasserentziehenden Mitteln®, Sie fihrt zu 2.5-disub- 
stituierten Furodiazolen, z. B.: 


1 Vgl.: Zinxetsen, B, 22, 2948, 2950 (1889). — Wer, B. 22, 3138 (1889). 

> Vgl.: Freunp, Gorpsmitn, B. 21, 1240, 2456 (1888). — Freunp, F. Kua, 
B. 28, 2823 (1900). 

* Srotué, B. 32, 797 (1899). J. pr. [2] 68, 132, 136 (1903); 69, 366, 382, 491, 
500, 503, 506 (1904). ' 


Bildung von 1.3.4-Oxdiaxol-Kérpern. 645 
EF 


NH NH N—N 


: A504 31x) ee re Se 
CH, § CO. COC 2 CH,-C-0-C-CH, ” (A) 


und entspricht der Bildung von Furanen aus y-Diketonen (vgl. S. 48). 


Aus Dihydrazid-chloriden entstehen Furodiazole durch lingeres Erhitzen mit 
Wasser, leichter durch Kochen mit waBriger oder alkoholischer Silbernitrat-Lésung!, 
z. B. 


2 x + H,O peey + 2HCl (B) 

C,H,-C-Cl . Cl-C-C,H, Poe Cer OrO,H, ve ee 
aus Dibydrazidinen wie C,H,-C(NH,): N-N;C(NH,)-C,H, durch Einwirkung von 
salpetriger Sdure*, aus den Acyl-hydrazonen der Aldehyde durch Oxydation® (be- 
sonders bei der Behandlung ihrer Metallverbindungen mit Jod). Die letztere Reak- 
tion ist zur Gewinnung unsymmetrisch disubstituierter Furodiazole geeignet, z. B.: 


_N-NH ; NN 
CH,-C,H,-C< PCO: Cui ee Swe 
5 RS te *- CH,-C,H,-C-0:C-C,H, 


Interessant ist die Bildung mancher Furodiazole aus Dihydro-tetrazinen durch 
Erhitzen mit Salzsiiure oder mit alkoholischer Kalilauge‘, z.:B.: 


(C) 


ot a Na oN 
C,H; + 2 U.C ho sin gale D 
ee NH C,H, «C-0-C-C,H, ”) 


Die aromatisch disubstituierten Furodiazole sind auBerst bestaindige 
Verbindungen. Sie lassen sich mit Alkali oder verdiinnten Sauren nicht 
nur kochen, sondern sogar oft unter Druck iiber 100° erhitzen, ohne 
daB eine wesentliche Zersetzung eintritt. Die Furodiazole mit zwei ali- 
phatischen Resten sind weniger widerstandsfahig und kénnen meist durch 
Kochen mit verdiinnten Siuren wieder zu den sekundiren Saurehydraziden 
aufgespalten werden (Umkehrung von Gleichung A). 

N-Acyl-Derivate von Furo-[bb,]-diazol-dihydriden erhilt 
man aus den Acyl-hydrazonen der Aldehyde und Ketone durch Ein- 
wirkung von Saurechloriden auf ibre Metallverbindungen®, z. B.: 


A rage a ee ems outa ccr>S— S 
es). Peg hE ran: id ea 
(C.H;),C~ ago arenes : ae oes 


= aeot_ > OsHe-CO#N-——N 
g (C,H,);C -0-C- C,H, 


Sie werden durch verdiinnte Siuren unter Bildung von symmetrischen 
ee se bab gespalten: 


(E) 


C,H,-CO-2 C,H,-CO-NH——-NH 
: —— > z F 
(C,H,),0-0-C-C,H, Bee oe Maren OO ; CO-C,Hs ° 2 


1 Ginruer, A. 252, 61, 64 (1889). — Srorsf, J. pr. [2] 73, 279 (1906); 74, 
11, 15, 20, 22 (1906). — Sroxi#, Herwerrs, J. pr. [2] 88, 317 (1913). 

2 Pynner, A. 297, 252 (1897). 

8 Srotié, J. pr. [2] 68, 137 (1903); 70, 395, 414 (1904). 

« Pinner, A. 297, 237 (1897); 298, 16 (1897). 

> Srourh, J. pr. [2] 68, 417 (1903); 70, 393, 408 (1904), 
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Zu N’-Aryl-2-oxo- foxodidaats dihydriden’ gelangt man durch 
Behandlung der symm. Aryl-acyl-hydrazine mit Phosgen, z. B.: 


‘NH——NH-C,H, (baw. a? +.COCI, 
CH, -CO ' CH,-C-OH 
: Noe C,H; 
. e 1 
aH © dea lee i 


Sie krystallisieren gut, sind unzersetzt destillierbar und recht bestandig 
gegen Sduren und saure Reduktionsmittel. Dagegen werden sie von 
Alkalien (schon von Alkalicarbonaten) leicht aufgespalten: 


N—N-C,H, NH-NH-C,H, 


H,O =’ 
CH, -C-0-CO me 


: H 
CH, CO + CO, (H) 


Aus Aryl-carbazinsiureestern erhalt man dnrch Einwirkung von Phosgen und 
darauf von Kalilauge die Ather von Oxy-oxo-Derivaten®, z. B.: 
NH——NH bs C,H; COC], No N . C,H; 
: C,H, -0-CO 720 panes Cl-CO 
; C,H,:0- C-0-CO 


(I) 


a8 Analog wie Phosgen wirkt in den Prozessen G und I Thiophosgen. 
2.5-Dimethyl-furo-[b b, |-diazol*® (2.5-Dimethyl-1.3.4-oxdiazol) 
— Bildung s. Gleichung A auf 8S. 645 — ist der einfachste bekannte 
Vertreter der Gruppe. Es entsteht am glattesten durch Erhitzen von 
Tetraacetyl-hydrazin (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 628) und ist eine wasserhelle 
Flissigkeit, die bei 178—179° siedet, einen schwachen Geruch nach - 
Mause-Exkrementen besitzt und mit Wasser, Alkohol und Ather in - 
allen Verhaltnissen mischbar ist. Durch verdiinnte Alkalien und 
Siuren wird es langsam schon in der Kilte zu Hydrazin und Kssig- 
siure gespalten. Mit alkoholischer Silbernitrat-Lésung gibt es keine 
schwerlésliche Doppelverbindung (vgl. S. 647 Diphenyl-furodiazol), mit 
waBriger Quecksilberchlorid-Lésung einen weiBen Niederschlag vom 
Schmelzp. 161°. 

2.5-Bis-[pentadecyl]-furo-[b b, |-diazol* schmilzt bei 72°, siedet unter 15 mm 
Druck bei 215°, ist unléslich in Wasser, wenig léslich in kaltem Alkohol, gegen 
wiBrig-alkoholische Natronlauge auch bei liingerem Kochen bestindig, wird aber von 
wiBrig-alkoholischer Schwefelsiiure beim Kochen in das symm. Dipalmityl-hydrazin 


* M. Freonp, Goipsmita, B. 21, 2456 (1888). — M. Freonn, Kun, B. 28, 2821 
(1890). — M. Freunp, B. 24, 4178 jolts — S. auch M. Freunp, E. Kini, B. 26, 
2869 (1893). 

* Boscu, J. pr. [2] 60, 89 (1899). — A.Srern, J. pr. [2] 60, 239 (1899). — 
Vgl. auch Buscn, Hetnnicus, B. 34, 2331 (1901). 

8 Srotrt, B. 32, 797 (1899). J. pr. [2] 68, 150 (1904). 

* Srorzf, Detiscuart, J. pr. [2] 69, 507 (1904). 
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(C,,Hs,>CO-NH-], zuriickverwandelt, aus ey es beim Erhitzen unter vermindertem 
Druck entsteht. 

Das 2.5-Diphenyl-furo-[b b,]-diazol! ist nach allen S. 645 auf- 
gefiihrten allgemeinen Bildungsweisen erhalten worden. Es schmilzt bei 
140°, sublimiert in schénen weiBen Nadeln, destilliert oberhalb 360° 
ohne Zersetzung (unter 13 mm Druck bei 231°) und gibt mit alkoholi- 
schem Silbernitrat eine schwerlésliche Doppelverbindung ©,,H,,ON, + 
AgNO,, die sich aus heiBem Alkohol umkrystallisieren la8t und bei 
275° schmilzt. 

2-Methyl-5-phenyl-faro-[b b, }-diazol? — aus Acetyl-benzoyl-hydrazin CH, 
CO-NH-NH-CO-C,H, analog Gleichung A (S. 645) durch Phosphoroxychlorid — 
schmilzt bei 67°. 

3-Benzoyl-2.5-diphenyl-furo-[b b, |-diazol-dihydrid-(2.3)* — aus Benzal-benz- 
nydrazid-Silber und Benzoylchlorid analog Formelreihe E (S. 645) — schmilzt bei 
138° und gibt mit alkoholischer Silbernitrat-Lésung keine schwerliésliche Doppel- 
verbindung. 

Auf dem folgenden Wege: 

NH—NH POC s. N—N 


analog Glei- 


(C,H,),CH-CO CO-CH(C,H,), chang a(S 643) (C,H,),CH-C-0-C- CH(C,H,), 


PCh N——N ; 
; (C,H,),CC1-C -O+C+CCl(C, Hs). 
— Cl N-==N 
(durch Schiitteln (K) 


= é 5 
mit Hg) . _ (C.H,),C : C -O -C : C(C,Hs». 


gelangt man vom sekundiren Hydrazid der Diphenyl-essigsiure zu einem 
interessanten Derivat des Furodiazol-2.5-dihydrids — dem 2.5-Bis- 
{diphenyl-methylen]-furo-[b b,]-diazol-dihydrid-(2.5)*. Dieser ,,cycli- 
sche Azokérper“ (vgl. dazu S. 604) bildet dunkelbraunrote, griinlich 


fluorescierende Krystalle und schmilzt bei 174°. Seine Lésung in Benzol © 


ist tiefrot®. Chior lagert sich in der Kalte unter Riickbildung des farb- 
losen Bis-[diphenyl-chlor-methyl]-furodiazols (vorletzte Formel der Formel- 


reihe K) an, 
2-0x0-3(N)-phenyl-5-methyl-furo-[b b,]-diazol-dihydrid-(2.3)® — Produkt 
der Gleichung G auf S. 646 — krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in prachtigen 


1 Guntner, A. 252, 61, 71 (1898). — Pinner, B. 26, 2130 (1893); 27, 988, 
1006 (1894). A. 297, 254, 263 (1897). — Petuzzari, R.A.L. [5] 8, I, 828 (1899). — 
Srorif, B. 32, 798 (1899). J. pr. [2] 70, 414 (1904); 73, 288 (1906); 85, 388 (1912). 
“— Suprrrap, Soc. 77, 1189 (1900). — Forpmers, R. 84, 52 (1915). 

2 Srotré, B. 45, 282 (1912). 

8 Srorié, Mtnou, J. pr. [2] 70, 408 (1904). 

4 Srorté, Lavx, B. 44, 1127, 1132 (1911). 


C,H 
’ Das analoge Furodiazol-Derivat mit 2 Fluoren-Resten - * *Sc= — Strom,’ 


C,H, 
Miwzext, F. Worr, B. 46, 2347 (19138) — lést sich mit blauer Farbe. 
6 M. Freonp, Gorpsmirn, B. 21, 1244, 2459 (1888). — M. Freunp, F. Kun, B. 23, 
2834, 2843 (1890). — Rupe, Lasnarpr, B. 32, 10 (1899). 
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weiben Sdulen und peak bei 93—94°, — 2-Oxo-5-phenyl-furo-(b b, j-diazol- 
dihydrid-(2.3) ' (bzw. 2-Oxy-5-phenyl-furodiazol) entsteht glatt aus Bones 
N’-chlor-harnstoff durch kaltes verdiinntes Alkali: 


CyH,-CO-NH-C-ONa __Unlagerung Cl-C-ONa 
Cl-N erie u= (,H;-CO-NH-N 
= JO HeG-NEN 


krystallisiert aus viel kochendem Wasser in Nadeln und schmilzt bei 141° (korr.). 
Beim Erhitzen mit rauchender Salzsiure wird es in Benzoesiure, Hydrazin und 
Kohlendioxyd gespalten; durch Reduktion mit Natriumamalgam wird Benzyl- 
hydrazin gebildet. 


Von den Verbindungen mit xwet Furo-[b b,|-diaxol-Kernen? sei das 5.5’-Di- 
methyl-bis-(furodiazolyl-(2.2’)|*: 
tS acer) ; N—-N 
CH,:C-O+ CEG. O- C. CH, 


erwihnt, das analog Gleichung A auf 8. 645 beim Kochen von Oxal-hydrazid mit 
Essigsiureanhydrid erhalten wird. Es krystallisiert aus Alkohol in farblosen Nadeln, 
schmilzt bei 212°, sublimiert unzersetzt, ist gegen verdiinnte warme Sduren be- 
stindig und gibt in alkoholischer Lésung mit Silbernitrat eine schwerldsliche 
Doppelverbindung. 


Als kondensierte Abkémmlinge des Furo-[bb,|-diazols sind 
die Endooxy-1.2.4-triazoline anzufihren (vgl. dazu S. 620). Solche 
entstehen durch Acylierung von 1.4-Diaryl-semicarbaziden4, z. B.: 


(C;H,)NB-NH /NCH,) Nie 
HCO-OH + >CO = 2H,0 + HOC 0 (M) 
(C,H,)NH N(C,H,)-=” 


Das 1.4-Dipheny]-3.5-endooxy-1.2.4-triazolin®, das entsprechend 
dieser Gleichung aus Formyl-1.4-diphenyl-semicarbazid beim Erhitzen auf 
180° gewonnen wird, bildet weiBe Krystillchen, schmilzt bei 256° und 
wird von Hisessig leicht, von den anderen gebriuchlichen Solvenzien in 
der Kalte kaum aufgenommen. Beim Kochen mit wBrig-alkoholischer 


1 Diets, A. Wacner, B, 45, 874, 878 (1912). — Drezs, Oxapa, B. 45, 2437 
(1912); 46, 1870 (1913). — Scuesrakow, B. 45, 3273 (1912).. — Srorif, Kravcn, 
B. 45, 3308, 3311 (1912). — Srorr£, B. 46, 1993 (1913). — Srorré, Leverxvs, 


B. 46, 4076 (1913), 

* Vgl. auch: M. Frevnp, Goxpsmira, B. 21, 1240, 2461 ff. (1888)..— M. FREUND, 
F. Kcu, B. 23, 2844 (1890). — Srotrf£, Mincn, J. pr. [2] 70, 421 (1904). — Sroxzs, 
‘Fr. Scumpt, B, 45, 3122 (1912). — M. Freunp, K. Freiscuer, A. 399, 231 (1913). 

> Srottf, Kinp, J. pr. [2] 70, 428 (1904). 

4 Vgl. Busou, J. pr. [2] 67, 202 (1903). 

° W. Marcxwatp, B. 25, 3113 (1892). — Buscu, B. 35, 974 (1902). J. pr. [2] 
67, 214 (1903). — S. Scunerer, J. pr. [2] 67, 263 (1908). 
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a 


Kalilauge spaltet es sich riickwirts in Ameisensiure und Diphenyl- 
semicarbazid. 


Bei der Einwirkung von Phosgen auf 2.4-Diaryl- und 2-Alkyl-4-aryl-thio- 
semicarbazide erhilt man nebeneinander zwei iscmere Verbindungen, von denen die 
niedriger schmelzenden Thiobiazol-Derivate (Formel I, s. u.; s. ferner S. 661) sind 
und beim Schmelzen in die héher schmelzenden (stabilen) Formen iibergehen’, Die 
letzteren sind als Mercapto-endooxsy-triazoline (II) aufzufassen. Das derart aus 


R-N-——NH A Ee 
D Pig ya en Sees sy 
R-N:C+S-CO HS-CCyR>C’ 


2.4-Diphenyl-thiosemicarbazid erhi&ltliche 1.4-Diphenyl-5-mereapto-3.5-endooxy- 

-2.4-triazolin (R = C,H; in Formel II) schmilzt bei 219—220°, besitzt saure Natur 
und wird von Eisenchlorid zu einem Disulfid (Schmelzp. 231—232°), von Wasserstoft- 
superoxyd zu 1.4-Diphenyl-3.5-endooxy~1.2.4-triazolin (S. 648), ‘von* Kalium- 
permanganat zu 1.4-Diphenyl-urazol (S. 607) oxydiert. 


Vierundzwanzigstes Kapitel. 


Funfgliedrig-heterocyclische Systeme mit. drei Hetero- 
Atomen, in denen Schwefel (oder Selen) zugleich mit 
Stickstoff als Hetero-Element auftritt. 

. (Disulfazolidin-Derivate [Thiurete, Xanthanwasserstoff]. — Oxasulfinazol-Derivate. — 


Diazosulfide. — Piazthiole und Piaselenole. — Azsulfime und Azselenime. — Thio- 
biazole und Selenobiazole.) 


Um die fiinfgliedrig-heterocyclischen Systeme mit drei Hetero-Atomen 
zum Abschlu8 zu bringen, haben wir in diesem Kapitel die Kombina- 
tionen von zwei Kohlenstoffatomen mit: 


I) zwei Schwefel- und einem Stickstoffatom, 


Il) einem Schwefel-, einem Sauerstoff- und einem 
Stickstoffatom, 


Ill) einem Schwefel- und zwei Stickstoffatomen 


zu besprechen. Jeder von ihnen wird, soweit bekannt, das entsprechende 
Ringsystem angereiht, in welchem Schwefel durch Selen vertreten ist. 


1 Vgl.: W. Marcxwarp, B. 25, 3102, 3109 (1892). — W. Marcewatp, Sep- 
LaczEK, B. 29, 2923 (1896). — Buscu, Horzmann, B. 34, 320 (1901). — Buscu, Gron- 
mann, B. 34, 2328 (1901). — Buscn, B. 35, 973 (1902); 42, 4763 (1909). — Busca, 
Oprermann, B. 37, 2333 (1904). — Niepuincer, Acreg, Am. 44, 224 (1910). — Buscu, 
Lmpacu, B. 44, 561, 1580 (1911). 
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I. Ktinfringe aus 2 Kohlenstoff-, 2 Schwefelatomen und einem 
Stickstoffatom. 
Fiir die gesattigten Kombinationen aus 2 C-, 2 S- und einem N-Atom 
hat M. Freonp! den Namen ,,Disulfazolidin“ vorgeschlagen. Denkbar 
sind mehrere Stellungs-Isomere; das folgende System: 


S S 
H,C-NH-CH, 


ist in Gestalt einiger Abkémmlinge verwirklicht worden. 

Am sichersten begriindet ist das Vorkommen dieses Systems von 
Fromm fir die von ihm entdeckten ,,.Thiurete“ — Verbindungen?, die 
aus arylierten Dithio-biureten durch Jod in Alkohol oder durch andere 
gelinde Oxydationsmittel entstehen, z. B.: 


SH SH S35 


- ate —2H = : . . (A) 
C,H,-N: G-NH-C: NH C,H,-N: 0-NH-C: NH 


Die, Thiurete sind basische Verbindungen und werden von Zink und 
Salzsiure in die Aryl-dithiobiurete zuriickverwandelt. In freiem Zustand 
zersetzen sie sich schon mit siedendem Wasser, besser mit Kalilauge 
unter Abspaltung von elementarem Schwefel in folgendem Sinne: 


s——S K SK 


S . oe e = e S H rs ‘B 
C,H,-N:C-NH-C:NH * O# C,H,-N:C:NH-C:N* + H,0; (B) 


ahnlich verliuft die Einwirkung yon Arylaminen, z. B.: 
Sarees HN SH NH-C,H, 


GEN ONEOLNE CH Ree ee eee 


Konzentrierte Salzsiure bewirkt bei 165° weitgehende Spaltung unter 
Bildung von Kohlendioxyd und Schwefelwasserstoff; in geringer Menge 
erhalt man dabei 2-Amino-benzothiazole (vgl. S. 552, 554), deren Ent- 
stehung vielleicht folgendermaBen zu erkliren ist: 


s——S8 +H) SCl_ SH — HCl 
C,H,-N:C-NH-C: NH C,H,-N:C-NH-C:NH, E 
SH 


S ts S 
CH >O-NH—C : NH Spaltung CH >C-NB, (+ COS + NH,). (D) 


Phenyl-thiuret (Thiuret schlechthin, Imino-phenylimino-disulf- 
azolidin), dessen Bildung oben in Gleichung A formuliert ist, scheidet sich aus 
1 A, 285, 161 (1895). 
> Vgl.: Fromm, A. 275, 27, 42 (1893); 348, 152 (1906); 361, 302 (1908); 394, 
258 (1912). — Fromm, Junius, B. 28, 1100 (1895). — Hanrzscu, Wotvexaup, A. 331, 
277, 296 (1904). — Fromm, K. Scunewer, A. 348, 161 (1906). — Fromm, Verrer, 
A. 356, 178 (1907). 
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_ 
der alkoholischen Liésung in schénen glasglinzenden Krystallen ab, welche Krystall- 
Alkohol enthalten; sein Hydrochlorid hat, aus Alkohol umkrystallisiert, die Zu- 
sammensetzung C,H,N,S,, HCl + C,H,O und schmilzt bei 214°. 

Den Thiureten ist in seinem Verhalten nahe verwandt ein alt- 
bekannter Stoff! von der Zusammensetzung C,H,N,S,, welcher sich bei 
der Selbstzersetzung der freien Rhodanwasserstofisiiure CHNS bildet (vgl. 
Bd. I, Tl. II, S. 1806) und friher meist ,,Uberschwefelblausiure“ 
oder a Petgultocyansiuces genannt wurde, wahrend jetzt die Bezeich- 
nung Xanthanwasserstoff vorgezogen wird. Diese von WOxnLER zuerst 
beobachtete Verbindung ist nach Hantzscu und WotveKamp als Imino- 
thio-disulfazolidin: 


s—s 
‘ S:C-NH-C:NH 
aufzufassen. Sie krystallisiert in gelben Prismen und lést sich sehr 
schwer in Wasser, Alkohol und Ather, etwas leichter-in 60-proz. Kssig- 
siure. Von Alkalien wird sie teils analog Gleichung B (S. 650) in Schwefel 
und ,,dithiocyansaures“ Alkali gespalten (vgl. die Gleichung in Bad. I, 
Tl. IL, S. 1437 unten), die dann bei Fortfiihrung der Reaktion wieder 
aufeinander unter Bildung von Salzen der eigentlichen ,,Persulfocyan- 
saure“ (S. 658) reagieren (vgl. die 2. Gleichung in Bad. I, Tl. II, S. 1438). 
Beim Erhitzen mit Anilin wird abnlich Gleichung C (S. 650) Phenyl- 
dithiobiuret gebildet: 
_ §——s HN  _. NH-C,H, 
SC-NH-C:NH’ (6,5, SC-NH-c<SH 


SH +8. (E) 


Saure Reduktionsmittel spalten in Schwefelkohlenstoff und Thioharnstoff. 
’ Kaliumcyanid-Lésung bewirkt quantitative Umwandlung in Kalium- 
- rhodanid. 

Auf, das gleiche Ringsystem, wie die Thiurete und der Xanthanwasserstoff, 
sind wahrscheinlich auch die in Bd. I, Tl. II, 8. 1316 erwahnten ,,Senfél-oxyde“ 
und ,,Senfél-sulfide“ zuriickzufiihren?, z. B.: < 
Ss sS——_—S 


(2 feel 
0: C-N(CH,)-C : N(CH,) ” S: C-N(CH,)-C : N(CH,) 
Senféloxyd aus Methylsenfél Senfélsulfid aus Methylsenfél 
(farblose Séulen; Schmelzp. 108°) (gelbe Blattchen; Schmelzp. 86°) 
1 Vegl.: Voucxer, A. 48, 74 (1842). — Hermes, Z. 1866, 419. — Grorz, A. 


154, 39, 44 (1870). — Nencxt, Leppert, B. 6, 902 (1873). — Fueiscuer, A. 179, 204 
(1875). — Cxiermont, BI.[2] 25, 525 (1876). — Sremer, B. 15, 1603 (1882). — Kuason, 
J. pr. [2] 36, 57 (1887); 38, 366 (1888). — Cuarraway, Stevers, Soc. 71, 607, 833 
(1897). — Hanrzsca, Wotvexcamp, A. 331, 265 (1904). — Fromm, A. 348, 144 (1906); 
361, 319 (1908). — Fromm, K. Scunemer, A. 348, 174 (1906). — Sroxes, Cain, Am. 
Soc. 29, 446 (1907). — Rosenuem, R. Levy, Gutasione B. 42, 2923 (1909). 

. Val: Proskauer, Sett, B. 9, 1265 (1876). — ies B. 20, 787 (1887). — 
Pawrewsx1, B. 22, 2201 (1889). — Frrepmann, Garrermann, B. 25, 3525 (1892). — 
M. Frecnp, A. 285, 154 (1895). — Hanrzsca, WoLvExamp, A. 331, 278 (1904). — 
Fromm, A. 348, 157 (1906). — Fromm, Hzyprr, B, 42, 3800 (1909). 
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Als kondensiertes Derivat eines Fiinfrings, welcher die Disulfid-Gruppe 
benachbart xu einem Stickstoffatom enthalt, ist das Methylenrot aufzu- 
fiihren, dessen Hydrochlorid nach Brerwrusen héchstwahrscheinlich die 


Strukturformel: 
Cl-(CH,),N sean »: Vins 


besitzt. Dieser technisch nicht Fadlenbn waste Farbstoff! entsteht 
neben dem sehr wichtigen Methylenblau (s. d.), wenn man p-Amino- 
dimethylanilin (CH,),N-C,H,-NH, in Gegenwart von viel Schwefelwasser- 
stoff mit Kisenchlorid oxydiert. W&ahrend er beim Kochen mit Salzsiure 
keine Verainderung erleidet, wird seine rote Lésung schon durch sehr 
geringe Mengen alkalischer Agenzien entfarbt. Sowohl bei dieser Spaltung 
durch Alkali, wie bei der Reduktion des Methylenrots bildet sich das 
2-Amino-5-dimethylamino-thiophenol (CH,),N-C,H,(NH,)-SH, das wieder 
in Methylenrot ibergefiihrt wird, wenn man es zusammen mit Schwefel- 
wasserstoff durch Eisenchlorid oxydiert. 


— 


Il. Fiinfring aus 2 Kohlenstoffatomen und je einem Sauerstoff-, 
Schwefel- und Stickstoffatom. 


Mc Compre und Parxts* haben einige Abkémmlinge des Systems: 
(4) HC——NH (8) 
(5) HC-O- SO (2) 
(1) 


-kennen gelehrt, das sie ,,Oxasulfinazol“ nennen. Z. B. bildet sich das 3.4.5- 
Triphenyl-oxasulfinazol bei der Einwirkung von Thionylchlorid auf Desyl-anilin: ° 


C,H,-CH— NH, H, C,H,#C—N.O,H, 
+S0Cl, = 2HC! 
C,H,-CO ; * (H,-G-0-S0 


Es stellt ein gelbes Pulver dar, schmilzt bei 128°, regeneriert beim Kochen mit 
konzentrierter Kallauce das Desyl- -anilin und gibt mit konzentrierter Schwefelsdure 
tiefe Griinfirbung. 


Ill. Fiinfringe aus 2 Kohlenstoff-, 2 Stickstoffatomen und einem 
Schwefelatom. 


Die hier zu besprechenden Ringsysteme sind die Schwefel-Analoga 
der Furodiazole, denen das vorige Kapitel (S: 6231f.) gewidmet war. Sie 
kéunen mit der allgemeinen Bezeichnung ,,Thiodiazole“ belegt und 
hinsichtlich der Stellung der Hetero-Atome voneinander in gleicher Weise 
wie die Furodiazole unterschieden werden (vgl. S. 560, ebenda auch Anm.), 
also: 


7 A. Kocn, B. 12, 594 (1879). — Bernrusen, A. 230, 187, 165 (1885); 251, 
3, 19 (1889). 
2 Soc. 101, 1993, 1997 (1912). 
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1) (4) HC—-N(). i) (4) HC— CH (3) 
(6) HC-S-N(2) (@) NS-N 2) 
(1) (1) 
Thio-[a b]-diazol oder 1.2.3-Thiodiazol, Thio-[a a,]-diazol oder 1.2.5- Thiodiazol, 
Diazosulfide Piazthiole 
4) N— Y—N (; 
Ill) (4) N— CH (3) : _ IV) GMN--N (3), -- 
(5) HO-S-N (2) (5) HC-S-CH (2) 
(1) (1) 


Thio-[ab,]-diazol oder 1.2.4-Thiodiazol, Thio-[bb, ]-diazol oder 1.3.4-Thiodiazol, 
Azsulfime » Lhiobiazole“ 


A. Thio-[ab]-diazole oder cyclische Diazosulfide. 


Die Bildung von nichtkondensierten Thio-[a b]-diazolen aus cyclischen 
Diazoanhydriden durch Schwefelammonium ist schon S. 624—625 erwahnt 
und. formuliert (vgl. daselbst B, Fa und Fb). Die bisher dargestellten 
Vertreter! sind farblose, meist lichtempfindliche, mit Wasserdimpfen 
fliichtige Verbindungen von angenehmem, siiBlichem Geruch. Sie ver- 
halten sich wie schwache Basen, werden von Sauren kaum angegriffen, 
von heifer Natronlauge oder Zinn und Salzséure aber unter Bildung 
von Schwefelwasserstoff -zersetzt. Sie geben meist mit Quecksilberchlorid 
gut krystallisierende Doppelverbindungen. Mit Methyljodid vereinigen 
sie sich bei héherer Temperatur zu Jodmethylaten, die mit Silberoxyd 
sehr stark alkalisch reagierende Basen liefern. 

Zu dem Stammkorper der Gruppe — dem Vinylen- diazosulfid 
Thio-[ab]-diazol, 1.2.3-Thiodiazol) — ist L. Wotrr von dem Acet- 
essigester-diazoanhydrid (Bd. I, Tl. II, 8. 1146—1147) auf folgendem Wege 
gelangt: 


C,H,0-CO-C——N xygrp C,H,0-CO-C—N x99 ~—-HO-CO-C-—N 


CH,-C-0-N CH,-C-S-N CH,-C-S-N 
KMn0, HO*CO*C TSN |; Reshen mit Vater ey 
HO COMES NS . HG-S-.N 
aut 330 260° BONS. (A) 
Se CRIN 


Es ist eine wasserhelle, nicht unangenehm riechende Fliissigkeit, erstarrt 
nicht bei —19°, siedet unter 742mm Druck bei 157°, zeigt D°® = 1-320 
und bedarf bei 10° 3 Tle. Wasser zur Liésung. Die waBrige Loésung 
reagiert neutral. Das aus atherischer Lésung durch Salzsaiure-Gas in 
~ farblosen Nadeln ausfallende Hydrochlorid C,H,N,S, HCl zerflieBt an 
der Luft alsbald und wird durch Wasser in die Komponenten zerlegt. 
Das Jodmethylat C,H,N,S, CH,J bildet gelbe Prismen und wird bei 
20° yon 61/,—7 Tln. Wasser zu einer neutral reagierenden Lésung auf- 
genommen. 


1%. Worrr, A. 325, 130, 169 (1902); 333, 1 (1904). — Wrienanp, S. Brocr. 
B. 39, 1491 (1906). 
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5-Anilino-thio-[a b]-diazol scheint in der Verbindung vorzuliegen, die aus 
Phenylsenfél durch Anlagerung von Diazomethan entsteht’: 


C,H,-N:CS + CH,N. Pe (B) 
Cee et OR EIN eee i 
H, eres 
4-Acetyl-b-methy)-thio-[a b]-diazol . ne 4 S. e aus dem Acetyl- 


aceton- -diazoanhydrid (S. 625) — ist eine bei —15° nicht erstarrende, in Alkohol 
leicht, in Wasser ziemlich schwer lésliche und zu Boden sinkende Flissigkeit, die 
sich bei der Destillation gréBtenteils zersetzt. Die Quecksilberchlorid-Ver- 
bindung C,H,ON,S + HgCl, krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in langen 
weiBen Nadeln und schmilzt bei 127° zu einem triiben Ol. 

Thio-[ab]-diazol-carbonsiure-(4) (s. 8.653 in Formelreihe A vorletzte Formel) 
krystallisiert aus hei8em Wasser in farblosen Prismen und schmilzt bei 228° unter 
Zerfall in Kohlendioxyd und Thiodiazol; in kaltem Wasser ist sie schwer léslich. 

Kondensierte Thio-[a b]-diazole liegen in den von Jacosson? ausfihr- 
lich untersuchten Arylen-diazosulfiden vor, deren ersten Vertreter 
BE1stTEIn und Kurspatow*® 1879 beobachtet haben. Sie bilden sich all- 
gemein und sehr glatt durch Einwirkung von salpetriger Sdure auf 
o-Amino-thiophenole, z. B.: 


NH, 0 N 
CK ois 8 oN = 2H,0 + CH. aN (C) 


sind meist Verbindungen von groBem Krystallisationsvermégen und he- 
sitzen zum Teil charakteristischen, siiBlichen Geruch; soweit sié nicht 
durch die Gegenwart von Substituenten Farbung oder saure bzw. basische 
Natur erlangen, sind sie farblos und zeigen nur sehr schwach aus- 
gesprochen basischen Charakter. 

Wie sie in ihrem Bildungsproze8 an die Azimide erinnern (vgl. 
8.580), so auch in ihrem Verhalten, besonders darin, daB sie beim 
Kochen mit Sduren oder Alkalien keinen Stickstoff entwickeln. Gegen 
Hitze sind sie indes nicht ganz so bestaindig wie die Azimide. Zwar 
kénnen die einfacheren Glieder im Vakuum ohne Zersetzung destilliert 
werden; erhitzt man sie aber langsam unter gewédhnlichem Druck, so 
geben sie oberhalb 200° ihren Stickstofigehalt groBtenteils als freien 
Stickstoff ab, wobei in ruhiger Zersetzung Thianthren-Kérper_ent- 
stehen, z. B.: 


N Ss 
2CH i ON = CC, DOH + 20). (D) 


Durch Reduktion werden die Diazosulfide sehr leicht in Ammoniak 
und ein Amino-thiophenol aufgespalten: 


N NH, 
CoH g>N + 6H = OC, + NH. (E) 
1 y. Pecumann, Noxp, B. 29, 2588 (1896). 


* Jacozson, B. 21, 3104 (1888). A. 277, 209 (1893). 
8 A. 197, 82 (1879). 
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——— 


Das Phenylen-diazosulfid? (Benzo-thio-[a b]-diazol) schieBt aus 


Ligroin in prachtigen tafelformigen Krystallen an, schmilzt bei 35°, 


siedet unter 10mm Druck bei 129° verfliichtigt sich ziemlich le:eht 
mit Wasserdimpfen und ist in Alkohol leicht, in Wasser und verdiinnten 
Sauren nicht léslich. Sein Geruch erinnert an denjenigen des o-Nitro- 
phenols. Es bleibt beim Erhitzen mit 20-proz. Kalilauge auf 150°, mit 
27-proz. Schwefelsiure auf 200°, sowie beim Kochen mit ammoniakalisch- 
alkoholischer Silberlésung unverdndert. 

- 6-Nitro-benzo-thio-[a b]-diazol*(Formel I, s. u.) krystallisiert aus Alkoho} 
in goldgelben Blattchen und schmilzt bei 136—137°. — 6-Amino-benzo-thio- 
[a.b]-diazol® schieBt aus Benzol in farblosen Nadeln an und schmilzt bei 112°. 

Benzo-bis-(thio-[a b]-diazol)* (11) bildet farblose Krystalle, schmilzt bei 


EN SN 


224—226° unter Zersetzung und explodiert oberhalb dieser Temperatur ziemlich 
heftig. 


B. Thio-[aa,]-diazole oder Piazthiole, nebst Piaselenolen. 


Die hierhergehérigen, den Furazanen (S. 626 ff.) entsprechenden 
Verbindungen wurden von Hryspere® 1889 entdeckt. Bekannt sind 
bisher nur bicyclische Vertreter, welche das Thio-[aa, ]-diazol-System mit 
einem Benzol- oder Naphthalin-Kern ‘kondensiert enthalten. Zu ihnen 
gelangte HinsBerG, indem er aromatische Orthodiamine mit schwefliger 
Saure oder mit seleniger Saéure behandelte, z. B.: 


f NH N 
OH + $0, = 2H,0 + CH< oe ee (A) 
2 
NH N 
C,H, so + SeO, = 2H,0 + CHK Se : (B) 
2 e y 


Er nannte sie ,,Piazthiole“ und ,,Piaselenole“. 

Diese Namen sind im Anschlu8 an allgemeine Nomenklatur-Vorschlige von 
Wipman (vgl. S. 30) gebildet, nach denen ,,Piazthiol“ als abgekiirzte Bezeichnung 
fiir ,,Paradiazthiol“ gebraucht wird und einen Fiinfring (Endung ,,o/“) bedeuten 


soll, welcher als Hetero-Glieder 2 N-Atome (,,dcax‘‘) in der Parastellung (d. h. durch _ 


2 © getrennt) und ein S-Atom (,,thio“) enthilt: Nach der Wipmanschen Nomen- 


1 Jaconson, Janssen, A. 277, 218 (1898). — Crayton Aniine Company, D.R.P. 
120504 (Froz. 6, 89). — Hanrzsca, B. 42, 13, 81 (1909). 

“2 Rapitecnn A. 277, 244 (1903). 

5 Kwaysser, A. 277, 246 (1903). — Uber 6- eS NaS -thiodiazole s. 
Berntasen, A. 251, 30, 56 (1889): 

6-Methoxy- Hi guko: thiodiazol: Fries, Encerprertz, A. 407, 208 (1915). 

4 Green, A. G. Perain, Soc. 83, 1205 (1903). 

6 B, 22, 862, 2895 (1889); 23, 1393 (1890); 25, 502 (1892); 48, 1618 (1915). 
A. 260, °48_ (1890). 


ce ie ee 
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CH: N~ 
klatur wire Piazthiol das einkernige System GH: ne Hixssere? gebraucht den 


Namen aber fiir das daraus durch Kondensation mit Benzol hervorgehende Zwei- 
kernsystem. 


Die Reaktion der selenigen Siure auf waiBrige Lésungen der Ortho- 
diamine (Gleichung B, S. 655) erfolgt schon bei gewohnlicher Temperatur. 
Ungleich schwieriger tritt die Bildung der Piazthiole durch schweflige 
Saure (A) ein; sie erfordert Erhitzen auf etwa 180°. 

Die Piazthiole und Piaselenole sind durch bemerkenswerte Be- 
standigkeit gegen Hitze, Saiuren, entschwefelnde Agenzien und Oxy- 
dationsmittel ausgezeichnet; dagegen werden sie von Zinn und Salzsaure 
leicht zu den Orthodiaminen reduziert, wobei der Schwefel als Schwefel- 
wasserstoff bzw. das Selen als freies Selen abgespalten wird. 

Fir die innere Kernbindung kommen besonders die folgenden Még- 
lichkeiten in Betracht: 


Z = 
AT 55™ cu ‘anf TINg™, 
| Ne ? ! dan | tl yo 
So Sa 
N N 
SN erat Ne el ee 
[rs ~ NeGtLN) Pe Cea Sgn 
i aehsse ee MN 
SO ey OR, 
N N 


Piazthiol? (richtiger Benzo-piazthiol oder 3.4-Benzo-1.2.5- 
thiodiazol) entsteht nach Cleichung A (S. 655), sowie beim Erhitzen von 
salzsaurem o-Phenylendiamin mit Thionylchlorid in Benzol. Es bildet 
farblose Krystalle von intensivem Geruch, schmilzt bei 44°, siedet bei 
206° (unkorr.), wird von heiBem Wasser schwer, von organischen Lisungs- 
mitteln leicht aufgenommen und verfliichtigt sich mit Wasserdimpfen. 
Man kann es ohne Verinderung iiber Kupferpulver destillieren oder mit 
alkoholischem Quecksilberchlorid auf 250° erwirmen. Auch Kalium- 
bichromat und starke Schwefelsiiure sind ohne EKinwirkung. 

a, 8-Naphtho-piazthiol? C,,H,: N.S schmilzt bei 81° und riecht in der Kite 
angenehm blumenartig. 

Piaselenol*(richtiger Benzo-piaselenol) stellt farblose Nadeln dar. 
schmilzt bei 76° und verbreitet beim Erhitzen einen charakteristischen 
chinoxalinahnlichen Geruch. Es bildet mit Mineralsiuren gelbe Salze, 
die von viel Wasser unter Abscheidung der freien Base zersetzt werden. 
Mit Jodlésung entsteht ein griines Perjodid. 


1 Vgl. B. 22, 863 Anm. (1889). 

2 Hinspera, B. 22, 2899 (1889). — Micuaguis, A. 274, 262 (1893), 

Uber 5- Oxy: pide phat s. AurenrieTH, Hinspera, B. 25, 501 (1892). 

$ Hinssera, B, 23, 1393 (1890). — Micwarns, G. a a B. 28, 2204 (1895). 

* Hinspere, B, 22, 2897(1889). — Uber alkalildsliche Derivate(Oxyspiaselensl, 
Carbonsiuren. Sulfonsiiaren) s. Heinemann, D.R.P. 261412 (C. 1918, II, 192). 
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d-Methyl-benzo-piaselenol! CH,-C,H,:N,Se schmilzt bei 72—73° und siedet 
bei 267° (unkorr.); sein Platindoppelchlorid (C,H,N,Se),H,PtCl, bildet rotgelbe 
Nadeln und wird durch Wasser zerlegt. 


C. Thio-[ab,|-diazole oder Azsulfime, nebst Azselenimen, 


Die Thio-[ab,]-diazole belegte Tremann? mit dem Namen ,,Azo- 
sulfime“, analog der fiir die Furo-[ab, ]-diazole gewahlten Bezeichnung 
»Azoxime“ (vgl. S. 640). Will man bei dieser Benennung bleiben, so er- 
scheint es zum mindesten geboten, sie in ,,Azsulfime“ zu andern, um 
dem Gedanken vorzubeugen, dab eine Azogruppe —N:N— in dem 
Ringsysteme vorkommt. 

Nach der Wipmanschen Nomenklatur erhalt der Thio-[a b,]-diazol-Ring den 
Namen ,,Miazthiol“, abgektirzt aus Metadiazthiol (vgl. dazu S. 655). 

Diarylierte Azsulfime entstehen aus aromatischen Thioamiden durch 
Oxydation mit alkoholischer Jodlésung — oder mit Ammoniumpersulfat, 


Teds: 
NH N-S 
2CsH-CK —H, —-H,S = CoHs-CK > C-OH, - (A) 


Das nach dieser Gleichung gebildete 3.5-Dipheny]-thio-(a b, ]- 
diazol (3.5-Diphenyl-1.2.4-thiodiazol, ,,Dibenzenyl-azsulfim“) 
krystallisiert aus Alkohol in weiBen Nadeln, schmilzt bei 91° und siedet 
bei sehr hoher Temperatur unzersetzt. Es wird bei langerem Erhitzen 
mit Salzséure auf 150° nicht zersetzt; véllige Umsetzung (unter Spaltung 
in Benzoesaure, Ammoniak und Schwefel) wird erst durch 7-stiindiges 
Erhitzen mit rauchender Salzsiure und Hisessig auf etwa 230° erzielt. 
Die alkoholische Liésung kann stundenlang mit einem Bleisalz gekocht 
werden, ohne daB sich Bleisulfid bildet. Dagegen erfolgt bei ihrer Be- 
handlung mit Zink und Salzsiure leicht reduktive Spaltung zu Schwefel- 
wasserstoff und Benzenyl-benzylamidin: 


N-S NH ~ 
ee: = Zo HS. B 
C,H; ae >C-C.H; + 3H, = O,H,- ‘OS NH-CH,-CH, + H,S (B) 


Das analog entstehende ,,Dibenzenyl-azselenim* C,,H,,N,Se krystallisiert in 
weiBen Nadeln, schmilzt bei 85° und ist ebenfalls sehr bestindig*. 

Die Reaktion der Gleichung A 14Bt sich auch auf N-Aryl-thioharn- 
stoffe iibertragen, indem man Brom in alkoholischer Lésung oder Wasser- 
stoffsuperoxyd als Oxydationsmittel anwendet’®, z. B.: 


1 Hinspera, B. 22, 863 (1889). 2 B. 24, 374 (1891). 

3 Vgl.: A. W. Hormany, B. 2, 645 (1879). — Wanstrat, B. 6, 332 (1873). — 
Berntusen, A, 184, 310 (1877). — A. W. Hormann, Gasnier, B. 25, 1578 (1892). — 
v. Wattuer, J. pr. [2] 69, 44 (1904). — S. auch Marsur, C. 1911, I, 982. 

4 W. Beoxer, J. Meyer, B. 37, 2551 (1904). 

® Vgl.: Hector, B. 22, 1176 (1889); 23, 357 (1890); 25 Ref., 799 (1892). — 
A. W. Hormany, Gapriet, B. 25, 1587 (1892). — Hucersuorr, B. 34, 3134 (1901); 


Meyer-Jaconson org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 42 (Juni 1916) 
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_NH- OH, 
NSH 

Das nach dieser Gleichung aus Diphenyl-thioharnstoff entstehende 3.5-Bis- 
phenylimino-2. 4-diphenyl-[miazthiol-tetrahydrid] schmilzt bei 135—136° und wird 
durch starke Salzsiure unter Bildung von Triphenyl-guanidin C,H,-N : C(NH-C,H;), 
aufgespalten. 

Beim Erhitzen des aus Benzenyl-amidoxim durch Anlagerung von 
Phenylsenfél entstehenden Produkts mit iiberschiissigem Phenylsenfél in 
Chloroform entsteht das 3-Pheny]-5-anilino-thio-[a b, ]-diazol’: 


N(C,H;)°5 
—H, —H,S = C,H,-N:¢< (CoB) “SO:N-C,H, - (©) 


H,-N:C 
ces N(CH) —~ 


ere N-OH SH 
C.H,-CK_ + C8: NCH, - ——> C,H, -O< 7 C-NH-G.H, 
aa? ——— 
: N-S 
0 CoH CK > C-NH- C,H; : (D) 


Die Verbindung krystallisiert aus Alkohol in weiBen Blittchen, schmilzt bei 
174°, wird von warmen konzentrierten Sduren ziemlich leicht aufgenommen und 
beim Erhitzen mit konzentrierter Salzsiure auf 150—160° unter Bildung yon Benzoe- 
siure, Anilin, Ammoniak, Schwefel und Schwefelwasserstoff gespalten. 

Allgemein erhalt man aus aromatischen Amidoximen durch Be- 
handlung mit Schwefelkohlenstoff bei Gegenwart von Alkali Aryl-mercapto- 
thio-[a b,]-diazole*, z. B.: 


N-OH N-S 
CoH; CS oe CS, = H,O)+ CoH, - CM _>C-:SH. (E) 
; x7 


Das 3-Phenyl-d-mereapto-thio-[a b, |-diazol schmilzt bei 162°, lést sich leicht 
in Alkalien und wird durch Sduren daraus gefallt. Beim Erhitzen mit Salzsiure 
auf 150° wird es zu Benzoesiure, Ammoniak, Schwefelwasserstoff und Schwefel 
gespalten. Durch Oxydation liefert es leicht ein Disulfid (Schmelzp. 120°). 

3.5-Dimercapto-thio-[ab,]-diazol ist die eigentliche Persulfo- 
cyansiure®’, die in freiem Zustand nicht bekannt ist, aber in mehreren 
Salzen und Estern. Die Bildung ihrer Salze durch Behandlung von 
Xanthanwasserstoff (S. 651) mit Alkalien oder alkalischen Erden ist 
schon Bd. JI, Tl. Il, 8S. 1437—1438 in Gleichungen erlautert worden. 
Leicht kann das Bariumsalz C,N,S,Ba + 4H,O krystallisiert erhalten 
werden, welches farblose Nadeln darstellt, bei 110° 3H,O verliert, aber 
erst gegen 150° wasserfrei wird und in Wasser ziemlich léslich ist; bei: 


36, 3131 (1903). — Dost, B. 39, 863 (1906). — Haacer, Dout, M. 27, 275 (1906). — 
Fromm, Heyper, B. 42, 3806 (1909). — Fromm, A. 394, 284 (1912). — Frecnpiicu, 
Bseroxe, Ph. Ch. 91, 6 (1916). 

1 Tremann, B. 24, 375 (1891). — H. Kocu, B. 24, 394 (1891). 

® Vgl.: Scausarr, B. 22, 2441 (1889). — Tiemann, B. 24, 371 (1891). — Craven, 
B. 24, 388, 391 (1891). ! 

* Krason, J. pr. [2] 38, 366 (1888). — Hanrzscn, Wotvexamp, A. 331, 265 
(1904). — Rosennzm, R. Levy, Grinsaum, B. 42, 2927 (1909). — Cauver, D.R.P. 
263231 (C. 1913, II, 836). — Jounson, Hm, Bawey, Am. Soc. 37, 2408, 2411 (1915). 
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etwa 19-stindigem “Tehiteon seiner Lisang auf dem Wasserbade tritt: 
vollstandige Zersetzung in Bariumrhodanid und Schwefel ein. Mit Kupfer- 
sulfat geben die léslichen Persulfocyanate einen dunkelgriinen, zum 
Nachweis geeigneten Niederschlag. Versetzt man die verdiinnte Lésung 
eines Persulfocyanats bei 0° mit verdiinnter Salzsiure, so bleibt sie zu- 
nachst klar und farblos, und die in Freiheit gesetzte wirkliche Persulfo- 
cyansiure laBt sich mit Ather ausschiitteln. Nach kurzer Zeit aber iso- 
merisiert sich diese lésliche, farblose, sehr labile Séure zu dem fast 
unléslichen gelben Xanthanwasserstoff: 


——y : 
| Y 3N-8: S-S 
’ CA + Az cee +r eee Pyare 
HS-C<.. >>C:SH ee Cnn OS 


Der aus einem der Salze durch Methyljodid bereitete Dimethylester [Bis- 
({methyl-mercapto)-thiodiazol] bildet farblose Prismen von mercaptanartigem 
Geruch, schmilzt bei 42° und siedet unzersetzt bei 279° (unkorr.). Erst durch zehn- 
stiindiges Erhitzen mit konzentrierter Salzsiure tiber 150° wird er vollstindig zer- 
setzt, wobei Methylmercaptan entsteht und der Stickstoff ausschlieBlich in Form 
von Ammoniak abgespalten wird. , Von Alkalien wird der Ester nur schwer an- 
gegriffen, von alkoholischem Kaliumhydrosulfid langsam zu Kaliumpersulfocyanat 


verseift. 
Wie aus dem Voranstehenden ersichtlich ist, kommt der ,,Azsulfim“- 


Ring in einer ganzen Reihe von Reaktionen zustande, denen allen ge- 
meinsam ist, daB in ihrem Verlauf Schwefel mit Stickstoff in Bin- 
dung tritt. Die Leichtigkeit, mit der in ihnen diese Verkettung erfolgt, 
erscheint auffallend, wenn man bedenkt, daB die einfachste Wasserstoff- 
Verbindung mit S-N-Bindung — das Hydrosulfamin oder Thiohydroxy}- 
amin H,N-SH — bisher noch nicht erhalten werden konnte!, und daB 
auch far Bildung ihrer organischen Abkémmlinge (vgl. S. 533, 665) nur 
wenige Beispiele vorliegen. Man darf daher aus der leichten Bildung 
der Azsulfime und der in den vorangehenden Abschnitten behandelten 
cyclischen Diazosulfide und Piazthiole bzw. Piaselenole (vgl. S. 654, 655), 
sowie aus der groBen Bestindigkeit dieser Ringsysteme schlieBen, dab 
gerade dann die Bindung von Schwefel an Stickstoff unschwer 
erfolgt und eine erhebliche Stabilitat erlangt, wenn die Gruppe 
>N—S— Bestandteil eines Finfrings wird. 


D. Thio-[bb,1-diazole (Thiobiazole), nebst Seleno-[bb,]- 
diazolen. 


In der Original-Literatur wird die Bezeichnung »Thiobiazole“, 
die auf alle Fiinfringe mit einem Schwefel- und zwei Stickstoffatomen 
pa8t, besonders fiir die uns nunmehr zur Schilderung noch tibrig bleibende 
Klasse der Thio-[b b,]-diazole (s. Formel IV auf S. 653) angewendet. Die 


1 Vgl. dazu Tiemann, B. 24, 371 (1891). 
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Kenntnis ‘dieser Verbindungsgruppe wurde durch M. Freunp eréffnet und_ 


besonders durch Buscu wesentlich vervollstandigt. 

Sie entspricht den Furo-[bb,]-diazolen (S. 644 ff). Derivate des 
Hydrazins sind die Ausgangsmaterialien, von denen man zu den Gliedern 
beider Gruppen adkeuet: 

So erhalt man analog Gleichung A und B auf 8S. 645 nach SroLuE 
Thio-[b:b, ]-diazole, wenn man sekundare symmetrische Saurehydrazide* 
oder Dihydrazidchloride? mit Phosphorpentasulfid erhitzt, z. B.: 

NH—NH 5 N—N 
, : : ee LS (A) 
CH,:CO CO-CH, CH, C-$-C C-CH, 

Das derart aus Diacet-hydrazid gebildete 2.5-Dimethyl!-thio-[b b, |- 
diazol® ist eine weiBe krystallinische Masse, schmilzt bei 64°, siedet 
unter gewohnlichem Druck bei 202—203° und ist in Wasser, Alkohol 
und Ather leicht léslich. Es reduziert ammoniakalische Silberlésung 
nicht, ist beim Kochen mit verdiinnter Natronlauge bestandig, wird aber 
durch kingeres Erhitzen mit verdiinnter Schwefelsiure im geschlossenen 
Rohr iiber 100° unter Bildung von Hydrazin gespalten. 

2.5-Diphenyl-thio-[b b, |-diazol* schmilzt bei 141—142°, siedet unzersetzt unter 
17mm Druck bei 259°, ist in Wasser, verdiinnten Alkalien und Sduren unldslich 
und vereinigt sich in alkoholischer Lisung mit Silbernitrat zu einer in Nadeln 
krystallisierenden Verbindung C,,H,,N.S + AgNO,. 

5.5’-Dimethyl-bis-[thiodiazolyl-(2.2’)]*: 


ae Na 
CH,:C-S- Cl Ser ey CH, 


gewinnt man aus Diacetyl-oxalhydrazid durch Phosphorpentasulfid. Es schmilzt 
bei etwa 238° und sublimiert unzersetzt. 

Die Reaktion von Phosphorpentaselenid auf symm. sekundire Saurehydrazide 
fihrt in schlechter Ausbeute zu Seleno-[b b,|-diaxolen®. 2.5-Dimethyl-selenodiazol 
schmilzt bei 77° und lést sich leicht in Alkohol, Ather und Wasser. 


Haufig ist man zur Gewinnung der Thiobiazol-Kérper von Ab- 
kémmlingen des Thiosemicarbazids ausgegangen. 

Das. Formyl-thiosemicarbazid liefert z.B. bei der Einwirkung von 
Acetylchlorid unter Abspaltung von Wasser’ das 2-Amino-thio-[b b, ]- 
diazol® (bzw. 2-Imino-thiobiazolin): 


‘ Sroruf, B. 32, 799 (1899). J. pr. [2] 69, 380, 381, 383, 477, 478, 480, 482, 
484, 492, 502, 504, 507 (1904). . 

* Stoxtf, J. pr. [2] 78, 279 (1906). 

* Stoié, J. pr. [2] 69, 152 (1904). — Mit Diformhydrazid gelingt die Reaktion 
nicht; vgl. Srorué, J. pr. [2] 68, 141 (1908). 

* Srouxi, J. pr. [2] 68, 141 (1903); 69, 158 (1904); 70, 425 (1904); 73, 289 (1906). 

° Srornf, J. pr. [2] 70, 429 (1904). 

° Srorxé, J. pr. [2] 69, 509 (1904). 

7 Uber die anders verluafende Ainipaltanes von Wasser beim Erhitzen des 
Formy]-thiosemicarbazids fiir sich s. S. 593 (Formelreihe H) und S. 611. 

8 M. Freunp, Mernecxs, B. 29, 2511 (1896). — Uber Anilino-thiodiazole 
(baw. Phenylimino-thiobiazoline) s. Purvermacaur, B. 27, 617ff. (1894). 
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Amino-thio-[b b, |-diaxole und Imino-thiobiaxoline. 661 
ee 


NH————_N NN N NH 
. oe = H,O aes oe bzw. ee : ’ 
CHO 4HS-C-NH, CH-S-C-NH, CH-S-C:NH 


das aus wenig Wasser in weiBen Nadeln krystallisiert, bei 191° schmilzt 
und in heiBem Wasser leicht léslich ist. 

Benzal-thiosemicarbazon wird durch Eisenchlorid leicht zu 5-Phenyl-2-amino- 
thio-[b b,]-diazol! (bzw. 5-Phenyl-2-imino-thiobiazolin) — Schmelzp. 222° bis 


.(B) 


223°, leicht léslich in verdiinnten Siuren — oxydiert: 
ce ae N—N 
C,H,-CH . HS-C-NH, *. C.H,-C-S-C-NH, 


C,H;-C-S-C: NH 

Aus 2.4-Diphenyl-thiosemicarbazid bildet sich durch Behandlung 
mit Phosgen das 3-Phenyl]-2-phenylimino-5-oxo-thio-[b b, |-diazol- 
tetrahydrid? (bzw. 3-Phenyl-2-phenylimino-5-oxy-thiobiazolin): 


bzw. (C) 


NH, -N-O,H, oH) . NEN: Cols x 


coc! 5 
2 hg: Gs RE OSHy CO-$-C:N-C,H, 


Diese, bei 1839—140° schmelzende, in Alkalien und Alkalicarbonaten 
lésliche, in Natriumacetat nicht lésliche Verbindung ist besonders da- 
durch interessant, daB sie leicht — beim Schmelzen, auch schon in 
siedendem Alkohol — eine Umlagerung in 1.4-Diphenyl-5-mercapto-3.5- 
endooxy-1.2.4-triazolin erleidet (s. S. 649 Formel I —> IJ). 

Analog Gleichung D (s. 0.) wirkt Thiophosgen auf 2.4-Diphenyl-thiosemi- 
cearbazid®, Phosgen und Thiophosgen auf 1.4-Diaryl-thiosemicarbazide*. Das aus 
1.4-Diphenyl-thiosemicarbazid und Thiophosgen entstehende 3-Pheny]-5-phenyl- 
imino-2-thion-thio-[b b,]-diazol-tetrahydrid® (bzw. 3-Phenyl-5-anilino-thio- 

C,H,-N—"NH : 

CS:S-C:N- C,H, 

Wie das Thiosemicarbazid (Thioamid der Hydrazin-monocarbon- 
siure), so kann auch das Thioamid der symmetrischen Hydrazin-di- 
carbonsiure in Thiobiazol-Kérper iibergefiihrt werden. Es liefert beim 
Kochen mit konzentrierter Salzsiure® nebeneinander nach Gleichung EH 


biazolthion-(2)] schmilzt bei 188—189° 


1 Youne, Eyre, Soc. 79, 54 (1901). — Vgl. dazu Buscu, Scunziwer, J. pr. (2} 
89, 314 (1914). 

2 Busou, B. 42, 4763, 4766 (1909). — Niepiincer, Acrez, Am. 44, 235 (1910). 
— Busca, Livraca, B. 44, 560, 569 (1911). 

Uber thnliche Verbindungen s. auch: Bartey, Am. Soc. 26, 1010, 1016 (1904). 
— Wueerter, Statiropounos, Am. 34, 117, 129 (1905). 

8 Buscu, Houzmann, B. 34, -326, 334 (1901). 

4 Vgl.: M. Freonp, Goupsmirs, B. 21, 2466 (1888). — M. Frecnp, Kou, B. 23, 
2844 (1890). — M. Freunp, B. 24, 4181, 4191, 4192 (1891). — Marcxwanp, B. 25, 
3103, 3109 (1892); 32, 1084ff. (1899). 

5 Buscu, Horzmann, B. 34, 326, 335 (1901). 

® M. Freunp, Ieueart, B. 28, 949 (1895). — Buscu, Lotz, J. pr. [2] 90, 
57 (1914). 


662 Mercapto-Derivate der Thio-[b b, |-diaxol- Gruppe. 


s. uw.) e einen basischeh, durch’ Austritt von Schwefelwasserstoff entstan- 
denen und nach F einen sauren, durch Austritt von Ammoniak ge- 
bildeten ps ae 


= H,S+ 3 (E) 
Peers HS-C:NH ‘ Seen 
NH NH uoreN 
wie : = NH (F 
HN:C:‘SH -HN:C-SH = :C-S-C-SH ) 


Anstatt der in diesenGleichungen benutzten Symbole kommen natiirlich auch 
desmotrope Formulierungen in Betracht. Das 2.5-Diimino-thio-[h b, |- 
diazol-tetrahydrid (bzw. 2.5-Diamino-thiobiazol) — Produkt der 
Reaktion EK — krystallisiert aus Wasser in farblosen Saulen, sintert bei 
215°, schmilzt bei 221—-223° und ist in Wasser leicht léslich; sein 
Hydrochlorid C,H,N,S, HCl + H,O lést sich in kaltem Wasser schwer, 
in heiBem leicht. — Das 2-Mereapto-5-imino-thio-[b b, |-diazol-ci- 
hydrid-(4.5) (bzw. 2-Mercapto-5-amino-thiobiazol) — Produkt 
_ von KF — schmilzt gegen 245° unter Zersetzung, lést sich leicht in ver- 
diinnten Alkalien und Alkalicarbonaten und scheidet sich auf Zusatz 
von Sauren wieder unverandert aus. 

Das Thioanilid der symm. Hydrazin-dicarbonsiure wird beim Schmeizen analog 
den obigen Gleichungen E und F umgewandelt'!. Das im Sinne von E entstehende _ 
2.5 - Bis -[phenyl-imino]-thio-[b b,]-diazol-tetrahydrid? (Schmelzp. 240°) wird in 
alkoholischer Lésung von Quecksilberoxyd, salpetriger Sdure oder Amylnitrit zu 
2 > Big fy z fe < N-=N 
2.5-Bis-[phenyl-imino]-thiobiazolin O,H,-N: 6-8 -G:N-O,H, 
»eyclischen Azokérper“, der in dunkelviolett- bis braunroten Nidelchen krystalli- 
siert und bei 113° schmilzt. 

Die Mercapio-Derivate der Thiobiazol-Gruppe, von denen ein Vertreter 
oben bereits als Produkt der Reaktion F erwahnt wurde, sind von Buscu 
und seinen Schiilern sehr eingehend untersucht worden. Bequeme Wege 
zu ihrer Gewinnung nehmen ihren Ausgangspunkt von der Kinwirkyng 
des Schwefelkohlenstoffs auf Hydrazin und arylierte Hydrazine. 

Aus dem Hydrazin selbst? erhalt man durch Schwefelkohlenstoff in 
alkoholischem Kali bei Siedetemperatur das 2.5-Dimercapto-thio-[b b, ]- 
diazol (Formel I, 8.663), das aus Ather in glanzenden Krystallchen von 
gelber Farbe sich abscheidet, bei 168° unter Aufschaumen schmilzt und 
sich in Soda unter jebhaftem Aufbrausen auflést; sein Kaliumsalz 
C,N,S,K, (weiBe Blaittchen) ist in Wasser sehr leicht léslich, in abso- 
lutem Alkohol unléslich. Es wird von alkoholischer Jodlésung zu dem 


oxydiert — einem 


1 Busou, W. Scuywr, B. 46, 2240 (1913). 

2 Uber sein 3- -(N-)Phenyl-Derivat vgl.: M. Freunp, E. Konia, B. 26, 2873 
(1893). — Buscu, Hotzmann, B. 34, 330, 344 (1901). 

* Buscu, B. 27, 2510, 2518 (1894). — Zreerxe, J. pr. [2] 60, 40 (1899). — 
8. auch Srorrf, Bowzes, B. 27, 1099 (1894), 


Mercapto-thiobiaxoline. 663. 
—— ae 
N Fe a —— N ) 
I) oe N ; TI) ; \ N N . N ; 
HS-C-S-C-SH _ HS-C-S-C-8-S-C-S-C-SH 


N——N 
HO,S-C- S-C-SO,H 


III) 


Disulfid (II) oxydiert, das citronengelbe Krystalle darstellt und bei 
175° schmilzt, von Permanganat zu der Disulfonsdure (III). 


Auf Phenyl-hydrazin! wirkt Schwefelkohlenstoff bei Gegenwart von 
alkoholischem Kali zunachst unter Bildung von Phenyl-dithiocarbazin- 
siure, die sich dann weiter mit Schwefelkohlenstoff zu 3-Phenyl-5- 
mereapto-2-thion-thio-[b b,]-diazol-dihydrid-(2.3) [3-Phenyl- 
5-mercapto-thiobiazolthion-(2), ,,Phenyl-dithiobiazolonsulf- 
hydrat‘] umsetzt: 


C,H,-NH-N C,H,-N—_N 
Ss ra ree 2 ~ : 
Eee HS:C-SH nt CS-8-C-SH (@) 


Die sehr oxydable Verbindung? bildet weiSe Nadeln, schmilzt bei 90—91° 
- und wird durch vorsichtige Reduktion mit Natriumamalgam in 3-Phenyl-5-mercapto- 
thiobiazolin (s. u.) tibergefiihrt®. 

- Die Phenyl-dithiocarbazinsaiure, die eben als erstes Produkt der 
Einwirkung von Schwefelkohlenstoff auf Phenylhydrazin genannt wurde, 
kondensiert sich mit Aldehyden* und manchen Ketonen® zu Mercapto- 
thiobiazolinen, z. B.: 


C,H,-NH-N 


. C.H,-N———N 
HS-C-SH — 


CH,-S.C-SH _ 


CH,O + H,O + (H) 


Diese Verbindungen sind gegen verdiinnte Mineralsiuren ziemlich be- 
standig, werden aber beim Erhitzen mit waBrigen Alkalien — im Gegen- 
satz zu den bestandigen, nach Gleichung G erhialtlichen Mercapto- 
thiobiazolthionen — wieder in ihre Komponenten (Aldehyd bzw. Keton 
und Phenylhydrazin-dithiocarbazinsaure) zerlegt. — Das aus Formaldehyd 
nach Gleichung H gebildete 3-Phenyl-5-mercapto-thio-[b b, |-diazol- 
dihydrid-(2.3) (3-Phenyl-5-mercapto-thiobiazolin) krystallisiert 
aus Benzol in weiBen Blattchen, schmilzt bei 112° und ldst sich nur 
langsam in kohlensaurem Alkali, leicht in kaustischem. Uber seine 
Bildung durch Reduktion des Phenyl-mercapto-thiobiazolthions® s. o. 


1 Buscu, B. 27, 2507, 2510 (1894). D.R.P. 81431 (Froz. 4, 1325). 

2 Uber Derivate s. auch: Srramer, J. pr. [2] 60, 187 (1899). — J. Wotrr, 
J. pr. [2] 60, 192 (1899). 

8 Vgl. Buscu, J. pr. [2] 60, 28 (1899). 

4 Buscn, B. 28, 2635 (1895). D.R.P. 85568 (Frpz. 4, 1327). — Buscn, Lincen- 
BRINK, J. pr. [2] 65, 476 (1902). 

5 Buscn, J. pr. [2] 60, 37 (1899). — A. Srern, J. pr. [2] 60, 233 (1899). 

6 Srramer. J. pr. [2] 60, 189 (1899). 


664 Aryl-alkylthio-jod-thiobiaxoline. 


Mit Phenylsenfél! reagiert das phenyl-dithiocarbazinsaure Kalium ebenfalls 
unter Bildung eines Thiobiazol-Kérpers: 

d C,H,-NH-N C,H; -N—_N : 

She NeRe HS.G-SH ~~ O.H,.NrG:8.6-H 722’ 
wenn man ohne Lésungsmittel erhitzt, wihrend in alkoholischer Lésung bei 
gewohnlicher Temperatur ein isomeres 1.2.4-Triazol-Derivat entsteht. 

Die S-Alkylither mancher im Sinne der Gleichung H entstehenden Mercapto- 
thiobiazoline lassen sich durch Jod in alkoholischer Lésung am Ring-Kohlenstoft- 
atom jodieren. In gréBerer Zahl sind solche 3-Aryl-5-alkylthio-2-jod-thio- 
biazoline? durch Anlagerung von Alkyljodid an Endothio-thiobiazoline (vgl. 5. 667, 
Gleichung W) gewonnen worden. Sie enthalten das Halogen in sehr reaktions- 
fihiger Form. Mit alkoholischem Alkali tauschen sie es gegen Alkoxyl aus, z. B.: 


Meee: a H,-N—N 


| = | 
Hed. S-C-SCH, ©, va Beso: S.C. .SOH, ’ (K) 


wihrend waBriges Alkali Aufspaltung zu Acyl-dithiocarbazinsiureestern bewirkt: 


+ Ww 4 
C.H;-N——N C,H NN 


| caste 
OrH.0. $C. SCH, —* 0,H,-CO HS: 0-S0H, (L) 
Ammoniak aber ein Triazol-Derivat: 
C,H,-N—-N 
ae | 4 NH a Che ace + HJ + H,S (M) 
oH 0. §.0- SCH, O,H,-C : N--SCH, 
und Hydrazin ein Tetrazin-Derivat entstehen lift: 
- H,-N—_N 
; O.Ei,-——s 
hse + H,N-NH, = DS N 
oHeS6.§ Be ate a Oy Bas: BONE C:SE\ pte ee 


Aes Erhitzen auf Schmelztemperatur gehen sie unter Abspaltung von u Mipyigodsd 
Endothio-thiobiazoline iiber: . 


C,H,:-N—-N CH, A—SN 
Hb ch dan ee 0) 
$ zon -$-C-SCH, C,H; - <8>¢ 


Die aus den Mercapto-Derivaten der Thiobiazol-Gruppe durch ge- 
linde Oxydation hervorgehenden Diswifide® sind durch eigenartige Um- 
wandlungen besonders bemerkenswert. 


= 5S se OS ee 


1 Buscu, Woxpsrt, B. 34, 304, 306, 312 (1901). 

® Boscu, J. pr. [2] 67, 205, 208 ff. (1903). — Kampuausen, Scnneiwer, J. pr. [2] 
67, 222, 237 (1903). — Sprrra, J. pr. [2] 67, 239 (1903). — Scunerper, J. pr. [2] 67, 
247, 251 (1903), — Burume, J. pr. [2] 67, 259 (1903). — 8S. auch Buscu, aes 
B. 38, 4053 (1905). 

8 Uber das Verhalten.gegen Methyljodid vgl. Lincensrinx. J. pr. [2] 61, 
380 (1900). 


Disulfide und Hydrosulfamine der Thio-[b b, |-diaxol- Gruppe. 665 


= 
Schon bei gewodhnlicher Temperatur werden die Disulfide der im 
Sinne von Gleichung G (S. 663) gebildeten Mercapto-thiobiazolthione 
durch alkoholisches Ammoniak folgendermaBen veriindert!: 


C,H,-N—=N Ne NCH, ne 
CSis<C-=-Sv64-G6.680 1 
= OHyN N-——N-C,H, 


Os. ec C: ee TL.N:-S- C. S- Cs €) 
Es erfolgt also eine Spaltung in das zugrunde liegende Mercapto-thio- 
biazolthion einerseits und in eine Verbindung andererseits, welche 
als substituierende Gruppe das Radikal H,N-S— des Hydro- 
sulfamins (Thio-hydroxylamins) in den Thiobiazol-Kern ‘eingefiigt 
enthalt. Dje Isolierbarkeit dieser von Buscu entdeckten Hydrosulfamin- 
Derivate verleiht der Thiobiazol-Gruppe ein besonderes Interesse, da zur 
Zeit ihrer Auffindung Vertreter des Typus H,N-S-X in anderen Korper- 
klassen nicht bekannt waren. Dem Hydroxylamin und seinen O-Alkyl- 
Derivaten ahneln sie durch die Leichtigkeit, mit der sie auf Aldehyde? 
unter Bildung von Schwefel-Analogen der Oxime — ,,Sulfimen* — 
reagieren, z. B.: 

NN :-:C2H; N—_N-C,H, 

GH Due tec.s¢s 0° "ot 6p cones. 
Aber sie unterscheiden sich wesentlich von den Hydroxylaminen durch 
ihre Unbestandigkeit. Denn schon bei kurzem Aufkochen der alkoholi- 
schen Liésung, momentan bei Gegenwart von Mineralsiuren spalten sie 
Ammoniak ab und gehen wieder in die Disulfide iiber, aus denen sie 
gemaB — P entstanden sind: 
CyH,-N——N N——_N-0,H, 


H, = 2NH . R 
see +H, = 2NH, + 6s6.6-6.80.8.08.. oo 


den hierfiir ndtigen Wasserstoff liefert der Alkohol, der seinerseits oxy- 
diert wird. 

Analog dem Ammoniak reagieren auf die Disulfide die primairen und sekun- 
diiren aliphatischen Amine. Dagegen wirken primire und sekundiire aromatische 
Amine nach Art der folgenden Gleichung: 

C,H;-N N N——N-C,H; 
CS78:0-—8-620- 8-68. 


6 


a= NH, C,H; 


N——N -C,H,; 
Gs. s.6-sH * NH,°C,H,: S.C-$-CS 


(S) 


d. h. in dem Endprodukt ist nicht der Stickstoff des Amins, sondern Kohlenstoff 
geines aromatischen Kerns mit Schwefel verbunden. 


1 Busca, B. 29, 2127 (1896). — v. Baur-Breitenretp, J. pr. [2] 60, 209 (1899). 
* Uber das Verhalten gegen Ketone s. J. Wore, J. pr. [2] 60, 202ff. (1899). 


666 Endothio- ihoobeazoline. 


Das nach Gleichung. P gabildete 3- Phenyl-2-thion- ez aminothio- 


thio-[b b, ]-diazol-dihydrid- (2.3) (,,Phenyl- dithiobiazolon-hydro- 
sulfamin“) krystallisiert aus Chloroform in farblosen durchsichtigen 
Prismen, erweicht gegen 130° unter Brauntirbung und schmilzt bei 136° 
unter Aufschiumen; in Wasser ist es kaum léslich. Sein Benzal- 
Derivat! (s. 0. Gleichung Q) schmilzt bei 154—155°; es wird durch 
alkoholische Salzséure in Benzol-Lésung analog Gleichung R (S. 665) ver- 
andert, wobei der Ammoniak-Rest in Form von salzsaurem pee 
imid C, H,-CH: NH, HCl austritt. 

Die ‘Disulfide der Mercapto-thiobiazoline, welche im Sinne der 
Gleichung H (S. 663) entstehen, werden durch Ammoniak? in anderer 
Weise als die Disulfide der Mercapto-thiobiazolthione verandert. Auch 
bei. ihnen wird zwar die Disulfid-Bindung gesprengt, zugleich aber ein 


Thiobiazol-Ring aufgespalten: ° 
R-N——N N—N-R 
R’-CH- ic Siler, 
R-N NH-NHR 
= ; 2 S+ + CHO-R’. oh 
R’-CH-S-C-SH, NH, * Cs. NH, Se 


Ein sehr interessantes Verhalten zeigen sie beim Schmelzen, sowie bei 
langerem Stehen ihrer Lésung in Chloroform oder anderen indifferenten 
Lésungsmitteln; wihrend die eine Molekiil-Halfte sich hierbei zur 
Mercapto-Verbindung reduziert, liefert die andere den hierfiir not- 
wendigen Wasserstoff und geht in ein bdicyclisch-kondensiertes Molekiil 
iiber, z. B.: 


C,H, -N——-N a | 
CH, 8:6 8:6~O.8. CH, G CH,.8:¢-sH " ¢< Sc ~~: © 


C,H; NaN NN: C,H; 


Ks entstehen derart Endothio-thiobiazoline’, zu denen man ferner 
durch Kinwirkung von manchen Saurechloriden auf Aryl-dithiocarbazin- 
siuren gelangt, z. B.: 
N——NH.-C,H, G.00.0; Ry: C,H, 
| ; + Cl- H, = 
| SH. 5 ki 
bc 8sc- cH, 


Diese 3-Aryl-2.5- andothio- thiobiazoline sind farbige, hochschmelzende 
Verbindungen, indifferent gegen Sauren, aber leicht spaltbar durch 
atzende Alkalien in Dithiocarbazinsiuren und Carbonsiuren (Umkehrung 
der obigen Gleichung V). Sehr leicht lagern sie Methyljodid zu 3-Aryl- 
5-methylthio-2-jod-thiobiazolinen (S. 664) an, z. B.: 


+ HO) #H.0.-- 


' Uber weitere Aldehyd-Derivate s. J. Wourr, J. pr. [2] 60, 197 (1899). 

* Buscu, J. pr. [2] 60, 37 (1899). — Minxer, J. pr. [2] 60, 216 (1899). 

* Busci, B. 28, 2687, 2640, 2642, 2645 (1895); 84, 324 Anm. (1901). J. pr. [2] 
60, 36, 217 (1899); 87, 201 (1903). — Kampnavsen, Scanmiee J. pr. [2] 67, 216 
(1908). — Scunewer, J. pr. [2] 67, 246 (1903). 


_* 


Endothio-triaxoline. 667 
AS NC, Ne NG, 
eras + CH,J = i | (Ww) 
Bee U Ge eo CHSC. OTK, 
Mit primaren Arylaminen liefern sie Endothio-triazoline, z. B.: 
N—--—N-C,H, N= N-O. Hi: 
i S | + H,.N-C,.H; = HS+ | S : (&) 
C< got: C,H, Cyl -CoH, ; 


C,H, 

Das 2.3-Diphenyl-2.5-endothio-thio-[b b, ]-diazol-dihydrid-(2.3) (Dipheny]- 
endothio-thiobiazolin) — Produkt der Gleichung V (S. 666) — scheidet sich aus 
Alkohol in orangeroten durchsichtigen Krystallen aus und schmilzt bei 223—224°. 

Endothio-triazoline! (Endoimino-thiobiazoline), fir welche 
in Gleichung X soeben eine Bildung angegeben wurde, entstehen in 
direkter Synthese aus 1.4-Diaryl-thiosemicarbaziden und Carbonsduren 
bzw. Sdurechloriden, z. B.: 

N—+——- _NH-0,H, | N——N.-C,H, 

+ €l-CO-C,H, = || g | + HCl + H,0O. (Y) 
NH-C,H, U<y 0: Cols | 


CoH; 
Das 1.4.5-Triphenyl-3.5-endothio-1.2.4-triazolin — Produkt der Gleichungen 
X und ¥ — bildet farblose Nadeln, schmilzt bei 334—336° und ist in den ge-~ 
bréuchlichen Solvenzien sehr schwer léslich. Erst bei anhaltendem Kochen mit 
alkoholischem Kali erleidet es. Spaltung. 


Finfundzwanzigstes Kapitel. 


Fiunfgliedrig-heterocyclische Systeme mit vier 
Hetero-Atomen. — 


(Tetrazol-Kérper. — Weitere fiinfgliedrige Systeme mit vier Hetero-Atomen.) 


Um die finfgliedrig-heterocyclischen Systeme zum AbschluB zu 
bringen, wenden wir uns nunmehr dem Falle zu, daB der Ring vier 
Hetero-Atome, demnach nur ein Kohlenstoffatom enthalt. Hs ist dies 
offenbar der letzte Fall, der innerhalb der organischen Chemie zu er- 
értern ist. Denn ein Ring, der aus fiinf Hetero-Atomen gebildet ware, 
also keinen Kohlenstoff mehr enthielte, wiirde der anorganischen Chemie 


1 Vgl.: Busou, Rivper, B. 30, 851, 853 (1897). — Busou, B. 34, 324—325 Anm., 
332 (1901). J .pr. [2] 67, 206ff. (1903). — Kampnavsen, S. Scunerper, J. pr. [2] 67, 
2194f. (1903). — S. Scunemer, J. pr. [2] 67, 249, 252, 256 (1903). — Buscu, Oprzr- 
maNN, WattHEeR, B. 37, 2332 (1904). — Buscn, Menrrens, B. 38, 4052 (1905). — 


' Busou, Cur. Scunewer, J. pr. [2] 89, 315, 322 (1914). 
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angehoren. Nur seine Kombinationen mit kohlenstoffhaltigen Ketten 
oder Ringen waren ,,organische“ Verbindungen und wiirden systematisch 
in diejenige Hauptgruppe der organischen Chemie zu stellen sein, . die 
ihnen durch den ,,organischen“ Teil ihres Molekiils zugewiesen wird 
(also z. B. die Verbindung: 


wenn sie existieren wiirde, in die Gruppe der isocyclischen Kohlenstoff- 
Verbindungen). 

Formal sind, selbst wenn wir uns auf die Hetero-Elemente Sauer- 
stoff, Schwefel und Stickstoff beschranken, sehr viele Fiinfringe mit vier 
Hetero-Atomen denkbar. Verwirklicht sind aber nur die beiden folgen- 
den Fille: 


ee CH==N CH.—N 
) N.NE-N BW erp eea is 5 ORES SS icectnnens 
CH= 
II) _ 
S-S-NH 


Nur auf den in den drei sub I aufgefiihrten desmotropen Symbolen 
formulierten Stammkérper, den man Tetrazol nennt, baut sich eine 
gréBere Verbindungsgruppe auf. 


I. Tetrazol-Kérper. 


Die ersten Beobachtungen! iiber Bildung von Tetrazol- Kérpern 
machte Buapin 1885. Auch fiihrte dieser schwedische Forscher den 
Namen ,,Tetrazol“ ein? und entdeckte 1892 den Stammkérper®, Um den 
Ausbau der Gruppe haben sich besonders M. Freunp, LossEn, v. PEcH- 
MANN, THIELE, in neuverer Zeit K. A. Hormann. und Oxrvert-ManpaLA 
verdient gemacht. 

Man hat eine groBe Zahl von Synthesen kennen gelernt, welche zu 
Tetrazol-Kérpern fiihren, und darf daher sagen, da8 es sich hier um ein 
Ringsystem handelt, fiir dessen Zusammenfiigung eine gewisse Neigung 
besteht. Die meisten Synthesen gehen von der Stickstoffwasserstoffsiure 
oder ihren organischen Abkémmlingen, von Hydrazin-Derivaten und 
Diazokérpern aus, also von Verbindungen, in deren Molekiilen schon 
mehrere Stickstoffatome aneinander gekettet sind. 

Als allgemein wichtiger BildungsprozeB sei hier die Umlagerung 
solcher Azido-Verbindungen hervorgehoben, deren Molekiile die N,-Gruppe 
und ein doppelt gebundenes Stickstoffatom am gleichen Kohlenstoff ent-. 
halten: 

X-C-Ng X- C= ; 
EN > AAReNENS, 


1 Brapin, B. 18, 1549 (1885). 
> Buavin, B. 19, 2604 (1886). 3 Brapin, B. 25, 1412 (1892). 
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Beispiele hiertiir s. in Gleichung I auf 8. 674, O und P auf S. 675, 
S auf S. 676, W auf S. 680. 

Im Vergleich zu den Verbindungen, die vier Stickstoffatome in 
offener Kette aneinandergereiht enthalten Welz BBd.J,. TLL Soe 
bis 392; Bd.I, Tl. II, S. 1466), zeigen die Tetrazol- Korner’ in deren 
Molekiil eine Wicrstickstotl, Kette durch ein Kohlenstoffatom ringférmig 
geschlossen ist, eine erheblich gréBere Bestandigkeit. Einige vertragen 
recht hohe Temperaturen und energische Behandlung mit chemischen 
Agenzien (vgl. S. 672). Andere freilich zeigen Neigung zum Verpuffen; 
ist der Tetrazol-Kern noch mit ,,Seitenketten* aus mehreren Stickstoff- 
atomen verbunden, so tritt in manchen Fallen eine ungewéhuliche Ex- 
plosivitat zutage (vgl. S. 677 Tetrazol-diazonium, 8. 678 Azido-tetrazol), 
in anderen Fallen wieder eine erstaunliche Haltbarkeit (s. S. 679). 

Bemerkenswert ist der stark saure Charakter derjenigen Tetrazol- 
Korper, bei welchen das an Stickstoff gebundene Wasserstoffatom des 
Stammkerns-(vgl. die Formeln S. 668 sub J) nicht substituiert ist! (vgl. 
S. 671, 673, 676), 

Basische Na ur tritt beim Tetrazol selbst und seinen N-Alkyl- 
Derivaten kaum hervor. Starke Basen aber sind die: N,N’-Diaryl- 
tetrazolium-Hydroxyde vom Typus III. Diese in Wasser leicht 


Xt SN | es N 
Ar ? IV) f Ar ’ 
N-N(AN-N<GH Aes N-N(Ar)‘N<G} 


UD 
léslichen, in Ather unlislichen, farblosen Basen braunen Curcumapapier, 
absorbieren Kohlens&éure und verhalten sich gegen Metallsalze wie die 
tixen Alkalien. Ihre sehr krystallisationsfihigen Salze (wie IV) werden 
von Wasser zu Loésungen aufgenommen, die neutral reagieren. 

- Solche ,,quartare“ Verbindungen? entstehen durch Oxydation aus 
den tief farbigen Formazyl-Koérpern und gehen durch alkalische Reduk- 
tionsmittel sehr leicht wieder in die Formazyl-Kérper tber. Wir haben 
hier also den eigentiimlichen Fall, daB farbige Verbindungen durch 
Oxydation in farblose verwandelt’ und aus letzteren durch Reduktion 
wiedergewonnen werden kénnen. Die Oxydation der Formazyl-Kérper 
fihrt in Abwesenheit von Sauren.(z. B. bei Anwendung von Quecksilber- 
oxyd in Alkohol) zu den freien Basen, in Gegenwart von Sauren zu 
deren Salzen, z. B.: 


CHec@en rar N C,H, +C > 
| _Amylaityt + Hol | d OH (A) 
N-NH(C,H;) N-O,H; Ne N(C, H;): N<G 


1 Vergleich der verschiedenen Azole: Bucuner, A. 273, 218—219 (1893). 

2 Vgl.: v. Pecumann, Ronee, B. 27, 323, 2920 (1894), — v. Pecumann, WepE- 
KIND, B. 28, 1688 (1895). — Wepexinp, B. 30, 2993 (1897). A. 295, 328, 335 (1897). 
— Wepexinp, Stauwe, B. 31, 1746 (1898). — Ficuter, Scuress, B. 33, 750 (1900). 
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Fir die Struktur des Tetrazol-Kerns sind S. 668 sub I drei des- 
motrope Formeln angegeben worden. Sowohl von der ersten wie von 
der zweiten sind N-Monosubstitutions-Derivate bekannt, die eine be- 
stimmte Struktur besitzen, da in ihnen das ,,bewegliche* Wasserstoffatom 
nicht mehr vorhanden ist. Das Tetrazol selbst und seine C-Mono- 
substitutions-Derivate sind als tautomere Verbindungen zu betrachten’; 
der Beweis hierfiir ist in Aahnlicher Weise erbracht worden wie fir die 
Triazole, bei denen die Kernbindungs-Verhiltnisse analog sind (vgl. 
S. 559, 563—564, 572—573, 591, 594). gem.-Disubstitutions-Derivate, die 
nur von der dritten Formel — der ,,Methylen“-Formel — abgeleitet 
werden kénnten, sind nicht bekannt. 
Fiir die Bezifferung der Derivate wird im Folgenden stets nach 

Regel 2 auf S. 35 das Schema: 
(6) ¢ N (4) 

N—N—N 

(i) (2) (8) 
benutzt?, wihrend in der Literatur fiir die N-Derivate der unzweck- 
maBige Gebrauch zweier verschiedener Bezifferungen: 


Vv) 


ya) (f) XN) (6)CH= Naw) 
8) NNR und N N 
(5) (1) (2) (1) (2) (3) 


je nach dem Ort der N-Substitution leider sehr verbreitet ist (vgl, dazu 
8. 564 und 591). \ 


Das Tetrazol*® selbst wird am besten (mit ca. 80 °/, der theo- 
retischen Ausbeute) durch Erhitzen von alkoholischer 11/,-proz. Stickstoff- 
wasserstoff-Lésung mit wasserfreier Blausdiure auf 100° (2—3 Tage) 
bereitet: 

C< 


’ NH 


CH—_N 
: i. Hee : B 
N bie a N- NH. N ) 
Ks ist ferner aus mehreren Tetrazol- Abkémmlingen durch Abbau ge- 
wonnen worden (vgl. S. 672, 677, 680), und immer mit den gleichen 


Higenschaften. Es bildet farblose Krystalle, schmilzt bei 155° und subli- 


1 Vgl. dazu: Wepexinp, B. 29, 1846 (1896); 31, 473, 942 (1898). — M. Freunp, 
Parapies, B. 34, 3111 (1901). — Oniveri- “Minnaid; Passatacava, G. 43, II, 465 
(1913). — (eveuen -Manpata, G. 44, II, 178 (1914). 

® Uber eine andere Besiferane s. M. Frronp, Hempet, B. 28, 76 (1895). — 
S. auch Scuroerser, B. 42; 2343 (1909). 

5 Brapin, B. 25, 1412 (1892), — Turee, Inetz, A. 287, 242 (1895). — v. Pecu- 
MANN, WepeEKIND, B. 28, 1693 (1895). — Wepexinp, B. 31, 950 (1898). — Marck- 
wap, E. Meyer, B. 33, 1893 (1900). — M. Freunp, Parapiss, B. 34, 3118 (1901). — 
MarcrwaLp, Rupzix, B. 36, 1116 (1903). — Dimzotu, Fssrer, B. "43, 2221, 2228 
(1910). — Ourvenp Abs inde G. 41,1, 61 (1911); 44, II, 175 (1914); 45, I, 303 1915). 
— Ouiveri-Manpara, Passatacgua, G. 43, II, 465 (1913). 
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miert schon vor dem Schmelzen; bei héherer Temperatur verpufit es. 
In Wasser und Alkohol ist es leicht, in Ather und Benzol schwer loslich. 
Ks rétet blaues Lackmuspapier. Sein Natriumsalz CHN,Na + 
H,O krystallisiert in diinnen Prismen, lést sich sehr leicht in Wasser 
und reagiert neutral. Mit Schwermetallsalzen gibt Tetrazol Nieder- 
schlage; das Silbersalz CHN,Ag krystallisiert aus verdiinnter Salpeter- 
siure in prismatischen Nadeln und verpufft heftig beim Erhitzen. Bei 
dreistiindigem Erhitzen mit rauchender Salzsiure auf 200° bleibt ein 
Teil des Tetrazols unverdindert; der gréBte Teil zerfallt dabei nach 
der Gleichung: 


CH,N, + 2H,O° = CO, + 2NH, + N,. 


Quantitativ im Sinne dieser Gleichung wird es durch Kochen mit: kon- 
zentrierter Schwefelsiure zerstért. 

N- Substitutions- Derivate des Tetrazols kénnen, wie aus den des- 
motropen Formeln des Tetrazols (I auf S. 668) hervorgeht, in zwei 
stellungsisomeren Formen (s. V auf S. 670) existieren. In mehreren 
Fallen ist diese Isomerie verwirklicht worden. 

So erhalt man 1-Methyl-tetrazol! durch Vereinigung von Methyl-isocyanid 
mit Stickstoffwasserstoffsiure: 


NE eee | ©) 
N-CH, N(CH,)-N: N 

es krystallisiert aus warmem Atker in harten Prismen, schmilzt bei 36—37°, laBt 
sich unter gewéhnlichem Druck nicht destillieren und ist so schwach 
basisch, daB sein aus 4therischer Lésung durch Chlorwasserstoff gefilltes Hydro- 
chlorid schon durch die Luftfeuchtigkeit rasch zersetzt wird. Verschieden von 
diesem Stoff und daher als 2-Methyl-tetrazol? zu formulieren ist die Verbindung, 
welche aus dem Silbersalz des 5-Cyan-tetrazols (vgl. dessen Bildung in Gleichung X 
auf S. 680) durch Methylierung und Abspaltung des Cyans hervorgeht: 


NC.C——N Se NC.C———-N 
N-NH-N ar haaraie N-N(CH,)-N 
= HOC tt o= N, (D) 
Taare N. -N(CH,)- Mec N-N(CH,)-N 


sie siedet unzersetzt unter 759mm Druck bei 145—147°. Das 1-Methyl-tetrazol 
wird durch Kochen mit konzentriertem Alkali vollstindig in Kohlendioxyd, Am- 
moniak, Methylamin und Stickstoff gespalten (vgl. oben die Spaltung des Tetrazols 
durch Sduren). 

Unter den: Prozessen, welche zum 1-Phenyl-tetrazol® fihren, ist 
besonders bemerkenswert die Einwirkung von Benzol-diazoniumchlorid 
auf symm. Diformyl-hydrazin in Gegenwart von Natronlauge, die sich 


1 Oxuivert-Manpari, R.A.L. [5] 19, I, 228 (1910). — Oxtveri-Manpans, Ataena, 
G. 40, II, 442 (1910). 

2 Oxrivert ManpanA, Passatacqua, G. 43, IL, 473 (1918). 

3 M. Freonp, Parapiss, B. 34, 3114, 3120 (1901). — Oxrvert-Manpata, Aaena, 
G. 40, Il, 444 (1910). — Drmors, pe Monrmotun, B. 43, 2907 (1910). 
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foleendermaBen unter . Annahme zweier nicht isolierter Zwischenprodukte 
formulieren 1aBt: 


z HOC—-NH 
C,H;-N,-Cl NH-CHO eas 
é = part. Verseifung —'H.0 . HO==- (E) 
ON RN CHO SO NG N-NH C,H; ANE N 


Es bildet weiBe Krystalle, schmilzt bei 65—66° und ldst sich leicht in 
Alkohol, nicht in Wasser. Durch rauchende Salpetersiure laBt es sich 
im~Benzolkern nitrieren; das Nitro-Derivat ergibt durch Reduktion ein 
Amin, das von Kaliumpermanganat in siedender verdiinnt-schwefelsaurer 
Lésung zum Tetrazol abgebaut wird. Diese Umwandlungen: 


HC===) ; HO} 
ChE (No NPGS COLNE HNN 
HC==>} C=) 

SOP. CEN Oat NORE NG Wear SS nanan re 


zeigen besonders deutlich die Widerstandskraft des Tetrazol-Systems 
gegentiber chemischen Angriffen. — Das 2-Phenyl-tetrazol’ wird auf 
dem folgenden Wege aus dem ,,Dicyan-phenylhydrazin“ (ygl. S. Brel er- 
halten: 


NC-C-NH O NO: CN 
N. NHC, H,) FBO UN ah N-N(O,H,)*N 
Hues HOC Ges N Gas HG aN a Vat 


N-N(O,H,)-N wale S. 680)” N-N(O,H,)-N : 


es ist ein mit Wasserdimpfen fliichtiges Ol, das schwerer als Wasser 
ist, &hnlich dem Nitrobenzol riecht und bei dem Versuch, es fiir sich 
zu destillieren, verpufft. 

Die Reaktion von Knallnatrium mit Stickstoffwasserstoffsiure fithrt je nach 
den Bedingungen zu zwei verschiedenen Verbindungen? CH,ON,, denen vielleicht 
die nachstehenden Strukturformeln: 


N a HC N 

: : aa > s 

HO-N-N:N O:N-NH-N 
1-(V)-Oxy-tetrazol Tetrazol-1-(V)-oxyd 


(, [so-oxy-tetrazol) 
zukommen. 
Das nichste Homologe des Tetrazols — 5-Methyl-tetrazol — ist als solches 
noch nicht bekannt, wohl aber in Form seiner beiden N-Phenyl-Derivate: 
CH,-C==N Ch C= 
VI) wre und VII) a8 N. 
C,H;-N-N:N N- -N(C,H;)- N 


1 Buapin, B. 18, 2911 (1885). — Bampercer, DE Gruyter, B. 26, 2392 (1893). 
— Wepexinp, B. 31, 944, 948 (1898). 

Uber 2.3-Diphenyl-tetrazoliumechlorid s. v. Pscamann, Runge, B. 27, 
2927 (1894). 

* Parazzo, R.A.L. (5] 19, I, 218 (1910). — Patazzo, Maroena, G.’438, I, 69 (1913). 
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Die Verbindung der Formel Vi — 1-Phenyl-5-methyl-tetrazol — wird analog 
Formelreihe E (S. 672) aus symm‘ Diacetyl-hydrazin und Benzol-diazoniumchlorid 
erhalten’, krystallisiert aus konz. Salzsiure in farblosen SpieBen, schmilzt bei 97-5° 
und ist geruchlos. — Dagegen besitzt das 2-Phenyl-5-methyl-tetrazol (VII) — 
Schmelzp. 40° — angenehmen, an Jasmin erinnernden Geruch*®. Man gelangt zu 
ihm, indem man Acetaldehyd-phenylhydrazon mit Tribromphenyl]-azid in Gegenwart 
von Natriumathylat-Lésung kondensiert; bei dieser eigenartigen Reaktion: 


CH,-CH CH, :¢-——__——__—________y 
NenwGH) + CPN =< N.NHICJH,) | (GyH,Br,NH-N 
CH,-C———N 
N-N(C,H,)-N 


+ C,H,Br,-NH, (H) 


entsteht als Zwischenprodukt ein ,,Azo-hydrazidin“, das sich dann in Tribromanilin 
und das Tetrazol-Derivat spaltet. 

d-Phenyl-tetrazol* (,Benzenyl-tetrazotsiure“) C,H,-CHN, 
bildet sich ganz glatt aus Benzenyl-hydrazidin C,H,-C(NH,):N-NH, durch 
Einwirkung von salpetriger Saure analog der ersten Phase von Formel- 
reihe G (S. 672). _Weniger glatt erbalt man es aus Benzenyl-amidin, 
indem man auf dessen Nitrit Sduren einwirken l48t und die dadurch 
entstehende ,,Benzenyl-dioxytetrazotsiure‘ C,H,O,N, mit Natriumamalgam 
reduziert. Hs bildet farblose Nadeln und schmilzt, langsam erhitzt, bei 
212—213° unter Zersetzung und Rottarbung (vgl. unten); bei raschem 
Erhitzen zersetzt es sich stiirmisch, zuweilen unter Feuererscheinung. 
Es lést sich etwas in heiBem Wasser, kaum in kaltem, leicht in fixen 
und_kohlensauren Alkalien. Seine acide Natur ist so stark aus- 
gepragt, daB es sich mit den iiblichen Indicatoren als einbasische 
Saure titrieren 148t. Bei der langsamen Zersetzung durch Erhitzen ent- 
steht unter Entwickelung von Stickstoff als Hauptprodukt 3.5-Diphenyl- 
1.2.4-triazol (S. 617), daneben in geringer Menge 2.5-Diphenyl-tetrazin 
CH, CS oe welches die Rotfirbung (s. 0.) bedingt. Gegen 
Alkalien und Sauren ist das Phenyl-tetrazol auBerst bestindig. Bei 
mehrstiindigem Erhitzen mit konzentrierter Salzsiure auf 220° aber wird 
es gespalten, und zwar unter Bildung von Stickstoff, Kohlendioxyd, 
Ammoniak und Anilin; dieser Verlauf erklart sich, wenn man annimmt, 
daB zunichst im Sinne der Gleichung: 


N (,H,-C-OH 


C,H,-C 2 
“ ++ 2H,O = + NH, +N 
N-NH-N O° N-OH suet 


1 Dimrots, pE Monrtmotuin, B. 48, 2908 (1910). 

? Dimrotu, Merzpacner, B. 43, 2903 (1910). 

3 Lossen, A. 263, 73, 96, 101 (1891); 297, 348 (1897); 298, 90, 91 (1897). — 
Pinner, B. 27, 990, 994 (1894), A. 297, 248 (1897). — Srotrf, Herwerrn, B. 47, 
1140 (1914). 

5-p:Tolyl-tetrazol: Pinner, N. Caro, B. 27, 3278 (1894). — Pinner, A. 298, 
8 (1897). — Lossen, A. 298, 105 (1897). 


Meyer-Jaconson, org. Ch. Is. (1.u.2. Aufl.) 43 (Juni 1916) 
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Benzhydroximsaure . gebildet wird, die dann nach | BECKMANN scher Un- 
lagerung“ Anilin und Kotilendioxyd als Spaltungsprodukte ergibt. 


1.5-Diphenyl-tetrazol! entsteht aus Benzenyl-phenylimidchlorid 
durch EKinwirkung von Natrium-azid?: 


gah 
C,Hg-N-N: N° 


C,H,-N C,H, +N. 


ferner aus Benzolazo-benzhydrazid (dem Produkt der Kuppelung von 
Benzoyl-hydrazin mit Diazobenzol) durch Stehenlassen mit verdinnter 
Natronlauge: 

C,H, -CO—NH E pea Aa seg COR 


& ; - Ee (K) 
C,H,:-N: N-NH C,H,-NH-—N:N C,H,-N-N:N 


Sehr interessant ist seine Bildung aus dem durch Umsetzung von Benzo- 
phenon-dichlorid mit Silberazid entstehenden Produkt, das wahrscheinlich 
Benzophenon-diazid (C,H,),C(N,), darstellt, beim Erhitzen auf 150—160° 
unter Abspaltung von Stickstoff; hierbei wandert ein Phenyl von Kohlen- 
stoff zu Stickstoff, und diese intramolekulare Verschiebung kann man 
auf das Sattigungsbestreben eines durch die Stickstoff-Abspaltung ge- 
bildeten Zwischenproduktes mit freien Valenzen erklaren: 


Cos Ns ee N, - CoHs~_ Ns C.Hs:C-N, _ C,H; C= =—=N 
CoH, Ns CoH SN GEN 2 Oeil IN 


Bei solcher Betrachtungsweise wirft die von G. Scurorer entdeckte 
Reaktion? Licht auf die Phasen, in die man sich andere unter Radikal- 
Wanderung verlaufende Reaktionen, z. B. die ,,BeckKmManNsche Um- 
lagerung* der Oxime, zerfallend denken kann. 


2.5-Diphenyl-tetrazol* erhadlt man aus dem ,,Guanazylbenzol“, dem Produkt 


der Kuppelung von Diazobenzol mit Benzal-aminoguanidin, durch Oxydation mit 
warmer konzentrierter Salpetersiure: 


(L) 


C,H, -C———=N OU ir aN alae 
N:N-C,H, NH-C(: NH)-NH, N-N(O,H,)*N oe 


ferner analog Gleichung H (S. 673) aus Benzaldehyd-phenylhydrazon und Phenyl- 
azid®. — Das 2.38.5-Triphenyl-tetrazoliumchlorid®, dessen Bildung aus Form- 
azyl-benzol in Formelreihe A (S. 669) erliutert ist, krystallisiert aus Alkohol-Ather 
in farblosen Nadeln, wird am Licht gelb, schmilzt bei 243° unter Zersetzung, lést 


1 Scuréter, B. 42, 2342, 3359 (1909). 
2906, 2913 (1910). 

® Vgl. dazu Sroutf, Hetwerru, B. 47, 1134 (1914). 

8 Ein weiteres Beispiel s. bei Scurérer, B. 44, 1201 (1911). 

‘ Wepexinp, B. 29, 1849, 1854 (1896); 30, 449 (1897); 31, 950 (1898). — Dim- 
pots, Merzpacuer, B. 40, 2402 (1907), 

Bx-Amino-Derivate: Ponzto, Maccrorra, G. 44, II, 63 (1914). 

5 §. dazu Dimrors, Meazpacuer, B, 43, 2899 (1910). 

8 y. Pecamann, Runes, B. 27, 2928 (1894). 


— Dmrors, ve Monrmorun, B. 48, 


ee 
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sich in Wasser und Alkohol und liefert mit Silberoxyd die entsprechende quartire, 
alkalisch reagierende, bitter schmeckende Base (vgl. S. 669). — Das analog aus 
»)-Methoxy -formazylbenzol“ entstehende 2.5-Diphenyl-3-methoxyphenyl- 
tetrazoliumchlorid konnte zum 2.5-Diphenyl-tetrazol (s. 0.) abgebaut werden?: 


CoH a 1 CH -ONO + HCl 
N-NH(C,H,) _N-C,H,(OCH,) 
Past Piglet a 
rauch. H | 
N-N(CpH)-N< OHH 00H, PENN OH) NC nen 
C,H,-C-———_N C,H,.C———-N 
—Ani05 I I C,H,-OH yellae Re | te (N) 


N-N(CoH,)-N<ofy N-N(C,H,)-N 


Aus Benzal-benzhydrazid-azid erhilt man durch Umlagerung bei kurzem Er- 
hitzen mit Alkohol das Benzalderivat des N'!-Amino-5-phenyl-tetrazols?, aus 
dem beim Kochen mit Salzsdure langsam Benzaldehyd abgespalten wird: 


C.H;-C-Ns Umlagerung C.Hs Car 
C,H,-CH:N-N ~ ©,H,-CH: N?N-N:N 
. Spaltung C,H; Cnet ie (0) 
H,N- N: N:N 


Auf die Umlagerung eines Azids (vc l. dazu S. 668) kann auch die Bildung von 
N'-Oxy-5-phenyl-tetrazol® bei der Lmsetzung von Benzhydroximsaurechlorid 
mit Stickstoffnatrium zuriickgefiihrt werden: 


GH O-Cl < ya a, = CHL CN, / nicht _ ©,Hy-C==N _ 


Pp 
HO-N mY WON Moher HO-N-N:N (P) 


- Diese Verbindung (farblose Nadeln, bei ca. 124° unter lebhafter Zersetzung schmelzend) 


entsteht auch durch Einwirkung von salpetriger Siure auf Benzhydrazid-oxim: 


C,H; C—-——NH 4 ON-OH = 2HO, + C.H;-C—=N (Q) 
HO-N NH, HO-N-N:N 
und ist viel weniger widerstandsfahig als das Tetrazol und 5-Phenyl-tetrazol. Schon 
in kalten indifferenten Losungsmitteln zersetzt sie sich hiufig; durch gelindes Er- 
wirmen mit verdinntem Alkali wird sie ziemlich glatt in Benzonitril, Stickstoff 
und untersalpetrige Sdure zerlegt: 


C,H,;-C==N 
HO-N-N:N 


5-Brom-tetrazol* Br-CHN, entsteht aus Bromcyan und Stickstoffwasserstoff- 
siiure in Ather durch mebrstiindiges Erhitzen auf 50—60° (analog Gleichung B auf 
§. 670) in schlechter Ausbeute. Es bildet farblose Krystalle, wird aber am Licht 
rasch gelb, schmilzt bei 147—148°, ist in Alkohol wenig, in Wasser nicht léslich 
und reagiert stark sauer. Wasserstoffsiuren sowie verdiinnte Alkalien spalten das 
Brom nicht ab. 


= HO-N:N-OH + 2C,H,-CN + 2N,. (R) 


1 Wenpexinp, B. 29, 1846 (1896). 

2 Srout£, Hetwerru, B. 47, 1133, 1140 (1914). 

8 Forster, Soc. 95, 186 (1909). — Wretanp, B. 42, 4201, 4203 (1909). 

4 Ontvirri-ManpatA, G. 41, I, 62 (1911). 
é 43* 
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Neben dem 5-Phenyl-tetrazol (S. 673) ist das 5-Amino-tetrazol* 
(, Amido-tetrazotsaure“) der am griindlichsten untersuchte Stoff der 
Tetrazol-Reihe. Es entsteht aus freiem Carbamid-imid-azid (Bd. I, TI. II, 
S. 1463) durch Umlagerung: 


H,N-C-N, | H,N-C—+N _ a 
NES? N-NH-N i 
Diese Reaktion war das erste Beispiel fiir die seither so haufig beobach- 


N 

tete Isomerisation von Aziden der allgemeinen Formel XC Zu 
Tetrazol-Koérpern (vgl. S. 668). Man fihrt sie am pequemsten derart 
aus, daB man das Nitrat des Carbamid-imid-azids in waBriger Losung 
mit der Aquivalenten Menge Natriumacetat versetzt und aufkocht. 

Amino-tetrazol scheidet sich aus Wasser mit 1 Mol. Krystallwasser 
in glanzenden Blattern ab, wird bei 110° wasserfrei und schmilzt bei 
203° (korr.). Es lést sich mit saurer Reaktion schwer in kaltem, 
leicht in heiBem Wasser, schwer in Alkohol; in Ather ist es nicht léslich. 
Sein Hydrochlorid CH,N,,HCl+ H,O krystallisiert aus rauchender 
Salzsaure, gibt aber bei 95—100° mit dem Krystallwasser auch saimt- 
liche Salzsiure ab und liefert beim Umkrystallisieren aus Wasser freies 
Amino-tetrazol. Wahrend also die basischen Eigenschaften des Amino- 
tetrazols wenig ausgeprigt sind, wirkt es als wohlcharakterisierte ein- 
basische Séure. So liefert es mit Natriumcarbonat das Natriumsalz 
Na(CH,N,) + 3H,O (dicke Prismen, in Wasser leicht mit alkalischer 
Reaktion léslich). Aus Silbernitrat-Lésung fallt es ebenso wie Chlor- 
wasserstoffsiure das Silber vollstandig aus, und der entstehende Nieder- 
schlag ist selbst in heiBer Salpeterséure sehr schwer léslich. Besonders 
charakteristisch ist das Kupfersalz, das auf Zusatz von Kupfersulfat 
und Natriumacetat als griiner schleimiger Niederschlag gefallt wird. 

Amino-tetrazol wird bei 160—170° von rauchender Salzsiiure kaum angegriffen, 
bei 200—210° aber vollstindig unter Bildung von Kohlendioxyd, Ammoniak, Stickstoff 
und Hydrazin zersetzt; die Bildung von Hydrazin hierbei ist wahrscheinlich ebenso 
wie diejenige des Anilins aus 5-Phenyl-tetrazol (vgl. S.673—674) durch Wanderung 
der Amino-Gruppe von Kohlenstoff zu Stickstoff zu deuten. Mit 1.3-Dicarbonyl- 
K6rpern kondensiert es sich leicht — analog dem 3-Amino-1.2.4-triazol (vgl. Glei- 
chung 8 auf 8. 599) — zu ,,hetero-kondensierten“ bicyclischen Verbindungen. 

Von dem Amino-tetrazol ausgehend, hat man nun eine ganze Reihe 
interessanter Stoffe géwinnen kénnen, in deren Molekiilen der Tetraxol- 
Kern mit Ketten aus mehreren Stickstoffatomen verbunden ist. 


’ Tureve, A. 270, 12, 54 (1892). D.R.P. 65584 (Frou. 3, 995). — Turext, 
Incite, A. 287, 234, 245, 249 (1895). — Baur, Ph. Ch. 23, 411, 417 (1897). — Wenz- 
kinp, B. 31, 950 (1898). — Hanrzscu, Vaart, A. 314, 347, 352, 357, 362 (1901). — 
Hanrzscu, Caupwett, Ph, Ch. 61, 232 (1908). — Bizow, B. 42, 4429 (1909). — K. A. 
Hormann, Hook, B. 44, 2949 (1911). 

Uber 1-Phenyl-5-anilino-tetrazol s. Buscx, P. Baver, B. 33, 1061, 
1069 (1900). 
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So geht das Amino-tetrazol, wahrend es in schwach alkalischer 
Lésung von Permanganat fast véllig zerstort wird, bei Gegenwart: von 
viel Alkali unter der Permanganat-Einwirkung ziemlich glatt in Salze 
des -5.5’-Azo-tetrazols! — einer zweibasischen Siure — iiber. Das 
Natriumsalz Na,C,N,, +5H,O krystallisiert in prachtvollen gelben 
Tafeln und lést sich mit neutraler Reaktion in ca. 4 Tln. kochenden 
Wassers; wasserfrei explodiert es beim Erhitzen oder durch geringen 
StoB mit furchtbarer Heftigkeit. Das Azotetrazol selbst ist so zersetz- 
lich, daB es nicht isoliert werden konnte; es zerfallt — in wiBriger 
Lésung aus dem Natriumsalz durch Mineralsiure in Freiheit gesetzt — 
nach wenigen Augenblicken in Tetrazolyl-hydrazin, Stickstoff und Ameisen- 
saure. Bei dieser Reaktion entsteht als Zwischenprodukt wahrscheinlich 
ein isonitrilartiger K6rper: 


NSO Ni NC N LON op Ne NEN Cx 
N:N-NH NH-N:N a CEN N- NH 
N=—C-NH-NH H 
hydrolyt. Spaltung 3 - 2 a oc T 
~ N:N-NH Nou | 
Durch Reduktion erhalt man aus dem Azotetrazol-natrium das 5.5’-Hydrazo- 
tetrazol? — ein weiBes, in organischen Lésungsmitteln unldsliches, in kochendem 


Wasser sehr schwer ldésliches Pulver. In Ammoniak und Alkalien lést es sich zu 
farblosen Salzen, die an der Luft sehr schnell in die Salze des Azotetrazols iiber- 
gehen. Von konzentrierter Salzsiure wird es ziemlich leicht und ohne Verdnderung 
aufgenommen (vgl. dazu S. 601 Hydrazo-triazole). Von Brom in Bromwasserstott 
wird es zundchst in Dibromformal-tetrazolyl-bydrazin, dann in Isocyan- -tetrabromid 
(Bd. I, Tl. 4I, S. 1460) verwandelt: 


pare NH-N:N N:N-NH 
=e br, © oN N= CBr (U) 


Wenn man das Amino-tetrazol mit Natriumnitrit und Salzsdure 
bei 0° behandelt, erhalt man eine Lésung, welche die Eigenschaften 
einer Tetrazol-diazonium *-Lésung zeigt. Denn sie kuppelt sofort mit 
f-Naphthol (auch mit Dimethylanilin, 6-Naphthylamin und Acetessig- 
ester) und liefert durch Reduktion mit Zinnchloriir und Salzsiure bei 0° 
Tetrazolyl-hydrazin und Tetrazol. Der darin enthaltene Diazokérper ist 
so zersetzlich, daB selbst die wiBrige Lésung, wenn sie einigermaBen 
konzentriert ist, schon bei 0° nach wenigen Augenblicken ziem- 
lich heftig explodiert; verdiinntere Lésungen explodieren nicht und 
zersetzen sich beim Kochen der Hauptreaktion nach in Stickstoff und 
Dicyan. — Der Diazokérper ist ferner durch: die auffallende Leichtig- 


1 Turete, A, 303, 57 (1898).  ? Turerz, A. 303, 66 (1898). 

8 Turerve, A. 270, 13, 60 (1892). — Turere, Marais; A. 273, 144 (1893). — 
Tiere, Inatz, A. 287, 243 (1895). — Biow, B. 42, 4432, 4436 (1909). — K. A. Hor- 
mann, Hock, R. Rorn, B. 43, 1091 (1910). 
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keit interessant, mit der er zu einem Isodiazokérper isomerisiert wird. 
Sobald man seine Lisung alkalisch gemacht hat, ist das Kuppelungs- 
vermégen verschwunden, wird aber sofort beim Ans&uern wieder hergestellt. 
Das Isodiazo-tetrazol ist als Alkalisalz so bestindig, daB seine 
alkalische Lésung (bei Ausschlu8 von Kohlensinre) stundenlang gekocht 
werden kann. Sein Natriumsalz NaO-N,-CN,Na bildet weiBe Nidelchen 
(aus Wasser durch Alkohol gefallt), lést sich mit stark alkalischer Reak- 
tion sehr leicht in Wasser und verpufft beim Erhitzen nur schwach; 
durch Erwarmen mit Alkohol unter Einleiten von Kohlendioxyd liefert 
es Tetrazol-natrium (S. 671). 

Das Tetrazolyl-hydrazin' (5-Hydrazino-tetrazol), dessen Bildung aus 
Hydrazo-tetrazol und Diazo-tetrazol §.677 erwahnt wurde, schmilzt unter Zersetzung 
bei 199°, ist in kaltem Wasser schwer léslich, sehr oxydierbar, reagiert stark sauer, 
bildet aber auch mit Siuren ziemlich bestiindige Salze. 

Behandelt man Amino-tetrazol in essigsaurer Lésung mit Natrium- 
nitrit bei Gegenwart von Natriumacetat, so gelangt man zum 95.5- 
Diazoamino-tetrazol? HN,C-N:N-NH-CN,H — einer fast farblosen 
Verbindung, welche als dreibasische Saéure fungiert und sich mit Alkali 
in Gegenwart von Phenolphthalein glatt zu ihrem sekundiren Natrium- 
salz titrieren laBt. Die freie Sdure, wie ihre Salze sind bei gewéhn- 
licher Temperatur monatelang bestindig; iiber 250° erhitzt, zerfallen sie 
mit sehr kraftiger Explosion. 

Aus dem Tetrazolyl-hydrazin (s. 0.) entsteht durch Natriumnitrit in salzsaurer 
Lisung das 5-Azido-tetrazol® (Diazo-tetrazolimid) CHN, = N,-CN,H. Dieser 
stickstoffreichste aller organischen Kérper krystallisiert aus Benzol in prichtigen 
weiBen Nadeln, explodiert aber bei der geringsten Reibung mit so ungeheurer 
Heftigkeit, daB er nicht analysiert werden konnte. Weniger gefahrlich und daher 
analysierbar ist sein Ammoniaksalz CHN,, NH,; das Silbersalz explodiert 
selbst in nassem Zustand. 

Durch Kombination von diazotiertem Amino-tetrazol (S. 677) mit 
Hydrazin-Derivaten sind die folgenden Tetrazolyl- Derivate des Tetra- 
zens* dargestellt worden: 


Diazotetrazol-semicarbazid HN,C-N:N-NH-NH.CO.NH, + 
1H,0, 

Diazotetrazol-aminoguanidin HN,C-N: N.NH-NH.C(NH,): NH 
Me 1H,0, 

Diazotetrazol- phenylhydrazid HN,C.N: N.N(NH,)-C,H, , 


Diazotetrazol-benzalamino-guanidin HN,C-N:N-N(N:CH- 
C,H,)-C(NH,): NH. 


? Turete, Marais, A. 273, 155 (1893). — Tree, Inciz, A. 287, 235 (1895). — 
Turerz, A. 303, 62 (1898). — K. A. Hormann, Hock, Kremrevrurr, A. 380, 136 (1911). 

2 K. A. Hormann, Hook, B. 48, 1866 (1910); 44, 2955 (1911). 

8 Ture.e, Inate, A. 287, 238 (1895). 

* K. A. Hormann, Hock, B. 44, 2946 (1911). 


et Sore > eee, ee RS OTe Oe Eh ee en ET AN, Pe es cheese eT ke 
as ha r Ps ; ou 
: ene a 73 2 / } 


a Tetraxolyl-Derivate des Tetraxens. 679 


—— 


In den Molekiilen dieser Verbindungen finden wir auBer der Vierstickstoff- 
Kette, die im Tetrazol-Kern durch ein Kohlenstoffatom ringférmig ge- 
schlossen ist, noch eine zweite offene Vierstickstoff-Kette. Angesichts 
solcher Hashare von Stickstoffatomen erscheint es héchst bemerkenswert, 
daB sie bei hoher Sommertemperatur als monatelang haltbar befunden 
wurden (vgl. tiber ein Abnlich bestandiges poem Demat Bd: 1 APs 
S. 1466—1467). 
In dem Bis-diazotetrazol-hydrazid?: 


N==C-N:N-NH-N 
N:N-NH NH-N:N 
das man aus diazotiertem Amino-tetrazol und salzsaurem Hydrazin bei 
Gegenwart von Natriumacetat in Krystallflitterchen erhalt, tragt gar 
eine Kette von sechs Stickstoffatomen beiderseits je einen Tetrazol- 
Kern. Auch dieser Stoff ist im Exsiccator bei 25° monatelang voll- 
kommen bestindig; aber beim Driicken mit einem Glasstab oder Er- 
hitzen auf 90° explodiert er mit hellem Knall und furchtbarer Heftigkeit. 


C,HNi, i 


Zum 5-Qxy-tetrazol? (bzw. 5-Oxo-tetrazol-dihydrid, Tetrazo- 
lon) fihrt folgender, vom Thiosemicarbazid (Bd. I, Tl. II, S. 1456) aus- 
gehender Weg: 

HS:C-NH, ¢y,3.. CHs‘S-C-NH, yo.no- CHy-S-C——NH 

NE RA N NEA Sie we N-N:N 


NeN: . een N-N:N 
0C=—NH 0C——_NH 
bzw. : : bzw. . een V 
eT SPA 0 ay N: N-NH ™) 


Die Ausfiihrbarkeit der letzten Phase — Kalischmelze der Tetrazol- 
sulfonsaure — zeigt ebenso wie die S. 677—678 besprochenen Um- 
- wandlungen des Amino-tetrazols, daB der Tetrazol-Kern benzolahnlichen 
Charakter besitzt. Das Oxy-tetrazol schmilzt bei ca. 250°, ist in Wasser 
léslich und gibt mit Silbernitrat ein weiBes Salz Ag,(CON,), das gegen 
StoB und Schlag unempfindlich ist, beim Erwarmen aber lebhaft ex- 
plodiert.. 
Interessant ist die Bildung von ,,2.3-Diphenyl-5-cxy-tetrazolium- 
betain‘® durch Kochen von Nitro-formazy] mit Eisessig unter Zusatz von Amyl- 
nitrit: 


1K. A. Hormann, Hock, B. 44, 2953 (1911). 

2 M. Freonp, Parapiss, B, 34, 3119 (1901). 

Uber 1-Phenyl-5-oxy-tetrazol s.: M. Freunp, H. Hemuper, B. 28, 80 (1895). 
— Drrmorts, pE Monrmotuin, B. 43, 2910 (1910). 

3 Bampercer, C. 1898, II, 1050. B. 44, 3711 (1911). — Cazenevve, BI. [3] 
25, 377 (1901). 
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O,N-C=——N a cane 
N-NH(O,H;) N-C,H, = ———> N-N(C,H a. * CoH; ; (Va) 
ve ee 

die Reaktion beruht auf einem Austausch von NO, gegen OH, darauffolgender Oxy- 
dation analog-A (S. 669) zu Diphenyl-oxy-tetrazoliumhydroxyd und dessen An- 
hydrisierung. Die farblose, bei 178° detonierende Verbindung gibt in Lésung mit 
wenig Ammoniumsulfid tiefe Rotfirbung, wihrend mehr Ammoniumsulfid Entfirbung 
bewirkt: 


CSN Oe oe 
N-N(C3H,):N-C,0, 22> N-NH-C,H, N-C,H, 
Om a J (rot, nicht isoliert) 
(farblos) 
HOSS SNE OCS FS 
N-NH-C,H; NH-C,H; NH-N4H-C,H; NH-C,H; 
(farblos) 


Das Endprodukt dieser Reduktion — Diphenyl-carbazid — kann durch Oxydation 
wieder in das Diphenyl-oxy-tetrazoliumbetain zuriickgefiihrt werden. 
5-Mercapto-tetrazol'!, dessen Bildung und Oxydation S.679 in Formelreihe V 
erliutert ist, krystallisiert in weiBen Nadeln, schmilzt bei 205° unter Zersetzung 
und lést sich leicht in Wasser. — 1-Phenyl-5-mercapto-tetrazol? entsteht 
aus Phenyl- -thiocarbamidsaure- azid durch Umlagerung beim Erhitzen mit warmer 
Natronlauge: 
HS-C-N, HSC aN 
N- C,H; N(C,H,;)-N:N 
Tetrazol-5-carbonsiure® erhalt man analog Gleichung B (S. 670) in 
Form ihres Nitrils durch Einleiten von Dicyan in eine waBrige Lésung 
von Stickstoffwasserstoffsiure (neben pee: s. S. 681): 


NGC an ros 
N a5 nie oo 
in Form ihres Athylesters durch mehrtagiges Erhitzen von Cyan- 
ameisensaureester mit Stickstoffwasserstoff (in Ather) auf 50°. Aus dem 
Nitril kann man durch Verseifung Salze (z..B: Na,C,O,N,) bereiten, die 
aber bei der Zersetzung mit Mineralsduren nicht die freie Sdaure 
liefern, da diese sehr unbestindig ist und sofort in Kohlendioxyd und 
Tetrazol zerfallt. 
Die 2-Phenyl-tetrazol-5-carbonsiure* — vgl. die Bildung ihres Nitrils 


1M. Freonp, Parapies, B. 34, 3118 (1901). 

2 M. Freonp, H. Hemrer, B. 28, 78 (1895). — Oxtvert-ManpatA, Noto, G. 48, 
I, 314 (1913), — Oxitverr-Manvatd, G. 44, I, 670 (1914). 

8 Vgl.: Oxtvert-ManparaA, G. 41, I, 60 (1911); 45, I, 305 (1915). — Oxrtvert- 
ManpatA, Passatacgua, G. 41, II, 430 (1911); 48, II, 471 (1913). — Lirscuitz, B. 48, 
415 (1915); 49, 489 (1916). — Currivs, Dararsxy, E. Mitier, B. 48, 1624 (1915). 

4 Vgl.: Buaprn, B. 18, 1549, 2907 (1885); 22, 1755 (1889); 25, 178 Anm., 1411 
(1892). — Wepexinp, B, 31, 943, 947 (1898). — DixrotH, Diensrsaca, B. 41, 4057, 
4066 (1908). — Divrors, Merzsacuer, B. 43, 2904 (1910). 
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in Formelreihe G auf 8. 672 — ist in freiem Zustand isolierbar und verliert erst 
gegen 150° Kohlendioxyd. Uber ihre eigentiimliche Bildung aus 1-Phenyl-4-iso- 
nitroso-1.2.3-triazolon-(5) s. 8. 571 (Gleichung U). 

Durch Oxydation von Formazyl-ameisenséure in saurer Lisung gelangt man 
analog Gleichung A auf S. 669 zu schwer léslichen Salzen der 2.3-Diphenyl- 
tetrazoliumhydroxyd-carbonsiure!, die beim Kochen mit Wasser in deren 
betainartiges Anhydrid \(Schmelzp. 161°, etwas léslich in heiBem Wasser, sehr 
schwer in Alkohol usw.) iibergehen: 


HO-OC-C-—____N HO.OC-C-————-Nv 
| | => | i C.H 
N-NH(C,H;) N-C,H; N-N(O,H3): NC Gj * 
oe 
Sass N- N(C,H;)- N z C,H; (Y) 
Q——— 


Durch weitere Einwirkung von Stickstoffwasserstoffsiure auf das 
5-Cyan-tetrazol, daher auch bei dessen Darstellung nach X (S. 680) als 
Nebenprodukt erhalt man das 5.5’-Ditetrazolyl? (,,Bis-tetrazolyl: 


Be CN ee N 
WeNHGN: 1) NONHCN N-NH:N 


NjH + (Z) 


-— eine Verbindung, die xwei Tetraxol-Kerne carbodiphenyloid miteinander 


verkettet enthalt. Es krystallisiert aus wenig Wasser in Prismen, schmilzt 
bei 254—255° unter Zersetzung; sein Silbersalz ist sehr explosiv. Das 
Ditetrazolyl wird von kalten Alkalien und Sauren nicht angegriffen, von 
warmer konzentrierter Schwefelsiure nach der Gleichung: 


C,H,N, + 2H,0 + O, = 3N, + 2CO, + 2NH, 


oxydativ und hydrolytisch gespalten. 
Als Beispiele von Stoffen, in deren Molekiilen e2m Tetraxol-Kern mit einem 
anderen heterocyclischen System carbodiphenyloid baw. carbaxidiphenyloid verbunden 


ist, seien genannt: 
HC——CH N-NH-N 
5-Furyl-tetrazol? - . ns 


HC-0-C C2-=N 
und ee 
teLasnothyi 1 on CH,-C:CH-CO N-NH-N ; 
1-Tetrazolyl-3-methyl-pyrazolon-(5) XH C x 


1 y. Pecumann, Runez, B. 27, 2924 (1894). 
2 Oxrivert-ManpatA, Passatacagua, G. 43, Il, 465, 468 (1913). — Oxiveri-Man- 


pad, G. 44, II, 175 (1914). — Currius, Darspsxy, E. Mixier, B. 48, 1616, 1625 (1915). 


Uber das 1.1/-Dioxy-Derivat s. Wietanp, B, 42, 4201, 4205 (1909). 
8 Pinner, N. Caro, B. 28, 467 (1895). 
4 Turete, Marais, A. 273, 159 (1893). 
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Il. Weitere fiinfgliedrige Systeme mit vier Hetero-Atomen. 


Wie bereits Bd.I, Tl. I, S. 630 erwihnt worden ist, hat man fiir die Saure- 
azide die Formulierung nach Schema VIII (s. u.) in Betracht gezogen. Sie wiirden 
R-C== No RCS R-C-N; 


Ix i x 
ae 0. N: N’ ) S-N:N ) S 


danach einen Ring mit eimem Sauerstoff und drei Stickstoff-Atomen enthalten. 
Doch hat diese Auffassung sich keinen Eingang verschafft. 

Den analogen Ring mit esmem Schuefel- und drei Stickstoff-Atomen (IX) — 
Triazsulfol — nahm man in einigen Verbindungen an, die aus Thiosemicarbaziden 
durch Einwirkung von salpetriger Siéiure entstehen'. Neuerdings ist indessen sehr 
wahrscheinlich gemacht worden®, daB diese Formulierung unrichtig ist, daB es sich 
vielmehr um Thionsiure-azide (X) handelt. 

So bleibt hier nur von zwei Verbindungen® zu berichten tibrig, deren Molekiile 
wahrscheinlich <wet Schwefel- und xwet Stickstoff-Atome als Glieder eines Fiinfrings 
enthalten: 

C,Hs-N: N-C=—=N C,H;-NH.NH-C=——-N 


XI ad XII 
) S-SO-N-O,H, : S-SO-N-O,N, 


Diejenige der Formel XI entsteht durch Einwirkung von Thionylchlorid. auf Di- 
phenyl-thiocarbazon C,H,-N:N-CS-NH-NH-C,H, und kann demgemé8 Thionyl- 
diphenyl-pseudothiocarbazon genannt werden, Sie stellt gelbe Krystalle dar, 
schmilzt bei 144—145° und wird durch alkoholisches Kali leicht unter Riickbildung 
von Diphenylthiocarbazon gespalten. Durch vorsichtige Behandlung mit alkoholi- 
schem Schwefelammonium liefert sie den ihr entsprechenden, farblosen, bei 162° 
schmelzenden Hydrazokérper (XII). 


Sechsundzwanzigstes Kapitel. 


Ruckblick auf die funfgliedrig-heterocyclischen Systeme. 


Die Kapitel 3—25 (S. 45—682) waren den finfgliedrig-hetero- 
cyclischen Systemen gewidmet. Sehen wir ab von solchen Kombina- 
tionen, bei denen ein ,,aromatischer“ Sittigungszustand (vgl. dazu S. 9 
sub b, 8S. 10ff) sich nicht einstellen kann, wie: 


’ M. Freonp, H. P. Scawarz, B. 29, 2491 (1896). — M. Freunp, Scuanper, B. 29, 
2500 (1896). 

2 Outvert-Manpata, G. 44, I, 670 (1914). 

3M, Freonp, Wiscuewiansky, B. 26, 2495 (1893). 
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so bleiben die folgenden 26 Stammformen iibrig, bei welchen die Be- 
dingung, daB jedes Kohlenstoffatom nur ein Wasserstoffatom tragt, er- 
fillt ist, und bei welchen sich Sauerstoff-, Schwefel-, Selen-, Stickstoff- 
Atome oder Pnsigrappes (NH) zu den CH-Ringgliedern als Heteroglieder 
gesellen: 


1% Furan, 2.* Thiophen, 3. Selenophen, 4.* Pyrrol; 

5.* Pyrazol, 6.* Imidazol, 7.* Isoxazol, 8. Oxazol, 9. Isothiazol, 
10. Isoselenazol, 11.* Thiazol, 12. Selenazol; 

13.* 1.2.3-Triazol, 14.* 1.2.4-Triazol, 15. Furo-[ab]-diazol, 
16. Furazan (Furo-[aa,]-diazol), 17. Furo-[ab,]-diazol, 18, Furo- 
[b b, ]-diazol, 19.* Thio-[a b]-diazol, 20. Thio-[aa,]-diazol, 21. Seleno- 
[aa,|-diazol, 22. Thio-[ab,]-diazol, 23. Seleno-[a b,]-diazol, 24. Thio- 
[b b, |-diazol, 25. Seleno [b b, |-diazol; 

26.* Tetrazol. 


Von diesen Stammformen leiten sich Verbindungsgruppen ab, die in 
einigen Fallen durch eine auSerordentlich eingehende Bearbeitung sehr 
zahlreich geworden sind, wahrend in anderen Fallen erst eine kleine 
Zahl von Vertretern bekannt geworden sind. 

Die Stammkérper selbst sind in den 11 Fallen mit Sicherheit be- 
kannt, die in der obigen Zusammenstellung mit einem Sternchen ver- 
sehen sind. 

Betreffs Nr. 3 (Selenophen) vgl. S. 145. — 

In den Fallen Nr. 8, 12, 15, 16, 17, 18, 22, 23, 24 und 25 sind Homologe der 
Stammkérper oder andere einkernige bzw. mehrkernig-nichtkondensierte Abkémm- 
linge bekannt. 

In den Fillen Nr. 9, 10, 20 und 21 kennt man mit Sicherheit bisher nur 
mehrkernig-kondensierte Abkémmlinge, 

Nur zwei von diesen Verbindungsgruppen sind reich an Stoffen, welche 
der Lebensproze8 hervorbringt: diejenigen des Pyrrols (vgl. 8S. 146—147, 
167, 192, 196, 199—200, 203—204, 211, 214—215, 223, 231, 244, 
247—249, 273275, 280ff.,, 312—313) und des Imidazols (vgl. 8. 451—452, 
458—459, 469—473, 476—477). Vereinzelt treten in der Furan-Gruppe 
natiirlich gebildete Stoffe auf (vgl. S.81,101). Alle iibrigen Verbindungs- 
gruppen setzen sich ausschlieBlich aus Stoffen zusammen, welche kiinst- 
lich herbeigefiihrten Vorgingen ihre Entstehung verdanken. 

Bilden sich die Stammkérper bzw. ihre Abkémmlinge haufig in pyrochemischen 
Vorgingen, so darf man schlieBen, da8 ibr Ringsystem eine bei héheren Tempera- 
turen besonders bevorzugte Atomgruppierung darstellt. Dies gilt ftir die Falle des 
Furans (vgl. S. 50—51, 53, 57, 62, 63, 64, 73, 86, 90, 105), Thiophens (vgl. S. 110, 
115, 119, 129, 144) und Pyrrols (vgl. S. 146, 156, 161, 221, 385, 342), also fiir die 
Ringe mit einem Hetero-Atom. 

Als eine reizvolle und wichtige Aufgabe muB der Vergleich der 
verschiedenen Ringsysteme miteinander in Bezug auf den EinfluB, 
den sie auf das physikalische und chemische Verhalten ihrer Abkiémm- 
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linge ausiiben, erscheinen. Untersuchungen, welche dieses Ziel syste- 
matisch an einem umfassenden Material verfolgen, liegen indes bisher 
nicht vor!, Man stéBt daher einstweilen bei dem Versuch, einen solchen 
Vergleich auf Grund der vorhandenen Beobachtungen zu ziehen, auf 
‘viele Liicken. 

Dies zeigt sich schon bei der Betrachtung der Tabellen Nr. 6 und 7 
(S. 685—686),-welche nur die bei chemischen Untersuchungen gangbarsten 
physikalischen Konstanten — Schmelzpunkt, Siedepunkt und spezifisches 
Gewicht — zusammengestellt enthalten. Um die Liicken teilweise aus- 
zufiillen, sind in ihnen auBer den wirklich beobachteten (nicht ein- 
Gel lammerten} Zahlen noch in eckigen Klammern einige Werte angegeben, 
welche sich nicht auf direkte Beobachtungen stiitzen, sondern nach den 
Konstanten strukturell nahestehender Verbindungen (Homologe, A-Alkyl- 
Derivate) unter Beriicksichtigung von hiaufig bestatigten RegelmaBigkeiten 
geschatzt sind. Die Tabelle Nr. 6 enthalt die Zahlen fir einkernige 
Stammkérper, Nr. 7 fiir die naphthalinartig aus einem Benzol-Kern und 
einem heterocyclischen System kondensierten Stammkorper. 

Beziiglich des Siedepunktes 1laBt sich sagen, daB der Ersatz von 
Sauerstoff durch Schwefel als Ringglied stets eine betrachtliche Erhéhung 
bewirkt (um 25—50°); dies entspricht der Erfahrung, die sich bei den 
acyclischen Verbindungen ergibt, wenn man Ather mit Sulfiden vergleicht. 
Wahrend aber bei offenen Ketten die Verbindung, welche Imid an Stelle 
von Schwefel enthalt, leichter fliichtig ist, zieht Ersatz von Schwefel 
durch Imid als Ringglied geringere Fliichtigkeit nach sich. In der 
acyclischen Reihe* besitzt also die schwefelhaltige Verbindung den 
héchsten Siedepunkt, in der cyclischen dagegen die imidhaltige: 


Diathylather : 35°, Diathyl-sulfid : 92° Diathylamin : 56°; 
Furan a Bae, Thiophen : 84°, Pyrrol : 180°; 
Cumaron <T'74e. Thionaphthen : 222°, Indol > 253°: 


— Sehr charakteristisch ist ferner die Verschiedenheit des Hinflusses 
auf die Flichtigkeit, welchen der Ersatz eines CH<Gliedes in einem 
stickstoffhaltigen Ring durch Stickstoff ausiibt, je nachdem dieser Ersatz 
das Nachbarglied des schon vorhandenen Stickstoffs betrifft oder ein 
nicht direkt mit letzterem verbundenes Ringglied. In beiden Fallen 


’ Fiir das spektrochemische Verhalten hat Brun (B. 40, 1157 [1907]. Ph. Ch. 
79, 38, 481 [1912]) einen Anfang gemacht; vgl. dazu: Raetean B. 44, 3204 (1911). 
— Avwers, B. 44, 3687 (1911). A. 408, 255 (1915). 

* Sind O, S bzw. NH acyclisch elneieel ti oder beiderseits an ein isocyclisches 
Radikal gebunden, ‘so bewirken S und NH gegeniiber O annihernd die gleiche Ver- 
minderung der Fliichtigkeit: 


Methyl-phenyl-ather: 154°, Methyl-phenyl-sulfid: 188°, Methyl-phenyl-amin : 193°; 
Diphenyl-ather :252°, Diphenyl-sulfid :294° Diphenyl-amin : 302° 
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eeu =: 
| Tabelle Nr. 6. 


Name 


a 
| Formel __|Schmelzp. 
i 


Siedep. 


Spez. Gew. 


HC——CH 


Furan (S, 49) 
Thiophen (SaiL15 yi 
Pyrrol (S. 156) . 
Pyrazol (S. 360) 
Imnidazol (S. 442) 
Isoxazol (S. 503) 
[Oxazol] 

Thiazol (S. 536) 
1.2.3-Triazol (S. 565) . 
1.2.4-Triazol (S. 594). 
{Furazan] . 

{Furo-(b b,]-diazol] . 
Vinylen-diazosulfid (S. 653) 
{ Thio-[b b;]-diazol] . 


Tetrazol (S. 670) . . - 


HC.0-CH 
HC—CH 
HC. §-CH 
HC——CH 
HC-NH-CH 


HC-NH-N 


paca 
HC.NH-CH 


\ HC3—Cil 
HC:-O-N 


ae 
HC-0-CH | 


HC-§-CH 


BOT ati 
HO-NH-N 


ears 
HO-NH-N 


N-O-N 


a 
HC-0-CH 
Se 
HG-S-N 
HG. §-CH 

Ran 
HO.NH-N 


+23° 


120—121 ° 


155° 


+320 


130° 


185° 


ila Tey 


208° 


260° 


[ea. 125°] 


(ca. 145°] 


157° 


[ca. 170°] 


0*937 (20°) 


1-066 (20°) 


0-948 (20°) 


[ca. 1-03] 


[ca. 1-06] 


1-084 (14% 


1-198 (17°) 


1-186 (25°) 


[ca. 1-13] 


[ca, 1-06] 


'1+320 (0°) 
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Soe tae 


Name 


Tabelle Nr. 7. 


Formel 


| 
Schmelzp. 


Siedep. | Spez. Gew. 


Cumaron (S. 88) . 
Thionaphthen (S. 134) 
Indol (S. 220) . 

Indazol (S. 428) 
Benzimidazol (S. 492) 

a, 6-Benzisoxazol (S. 518) . 
6,7-Benzisoxazol (S. 513) . 
Benzoxazol (S. 528) . 
8,7-Benzisothiazol (S. 533) 
Benzothiazol (S. 551) 
Benzo-1. 2.3-triazol (S. 585) 
Benzo-furazan (S. 630) . 


Phenylen-diazosulfid (S. 655) 
Benzo-piazthiol (S. 656) 


Benzo-piaselenol (S. 656) . 


C,H 


C——-CH 
CHK .0-CH 


C-—CH 
Nog: a5 $-CH 


C——CH 
**\O-.NH “Gi 
C08 

Voss ¢ 
CHG. NHN 
C-asuN 
C,H.¢ «= 2 
: Apomtan 


CU=-CH 


2 HG, O-x 


unterhalb 
—18° 


+ 82° 


+52-5° 


146-5° 


170° 


unterhalb 
—18 


+30-5° 


174° 


222° 


253° 


270° 


iiber 300° 


ca. 100° 
(26 mm) 


ca. 215° 


183° 


242° 


230° 


99—100° | [ea. 800°] 


55° 


85° 


44° 


76° 


1-094 (20°) 


1-165 (20°) 


[ca. 1-0] 


16175 (15°) 


1+183 (20°) 


[ca. 1-14] 


1-252 (169) 


>1-0 
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EEE = SS E 
erfolgt Erhéhung des Siedepunktes, im letzteren aber eine sehr viel 
starkere (vgl. 8.443, 595): 


Pyrrol : 130°, Pyrazol : 185°, Imidazol : 256°, 
Pyrazol: 185°, 1.2.3-Triazol : 203°, 1.2.4-Triazol : 260°, 
Indol : 253°, = Indazol : 270°,  Benzimidazol : iiber 300°. 


Aus den iiber das spezifische Gewicht vorliegenden Zahlen 148t sich nur 
hervorheben, daB Schwefel als Ringglied (ebenso wie in offenen Ketten) im Ver- 
gleich zu.O und NH eine betrachtliche Erhéhung der Dichte bedingt. 

Von sonstigen physikalischen Eigenschaften mége noch die Léslichkeit in 
kaltem Wasser besprochen werden. Die einkernigen Stammkérper mit einem 
Hetero-Atom (Furan, Thiophen, Pyrrol) sind wenig léslich. Die einkernigen Stamm- 
kérper mit mehreren Hetero-Atomen (Pyrazol, Imidazol, Isoxazol, Oxazol, *Thiazol, 
die beiden Triazole, Furo-[bb, |-diazol, Vinylen-diazosulfid, Thio-[b b,]-diazol, Tetrazol) 
sind dagegen leicht léslich, zum Teil mischbar mit Wasser; eine Ausnahme bildet 
nur das Furazan, fiir das man auf Grund der Beobachtung am Dimethyl-furazan 
(S. 627) gerige Léslichkeit annehmen mu8. Die bicyclischen ,,Benzo-Stamm- 
kérper (Cumaron, Thionaphthen usw.) sind simtlich in kaltem Wasser kaum léslich 


Bei der vergleichenden Betrachtung des chemischen Verhaltens wird 

zunachst die Frage interessieren: 
Welchen Einflu8 iiben die Hetero-Glieder auf den Charakter 
als Base oder Siure? 

Da8B Stammkérper, die nur Sauerstoff oder Schwefel in zweiwertigem 
Zustand neben CH<Gruppen als Ringglieder enthalten (Furan, Thiophen), 
ihnlich den Kohlenwasserstoffen indifferente Stoffe sind, entspricht der Er- 
wartung, zu welcher der Charakter von acyclischen Athern und Sulfiden 
berechtigt. Unerwartet aber ist, daB eine Imid-Gruppe als Ringglied eines 
Ringsystems von aromatischem Sattigungszustand nur geringe Neigung zur 
Fixierung von Sauren bedingt (vgl.S.151,154 tiber Pyrrol, S.226 N-Methyl- 
indol). Denn die Fahigkeit, mit Mineralsduren zu wasserbestandigen Salzen 
zusammenzutreten, finden wir bei finfgliedrig-heterocyclischen Stamm- 
kérpern niedrigster Sattigungsstufe! nur in einigen Fallen, wo tertiarer 
Stickstoff als Ringglied zwischen 2 CH<Gliedern steht (vgl. Imidazol, 
S. 441, Benzimidazol S. 486, 492, Benzothiazol S. 551). Allgemein tritt 
dagegen bei den Stammkérpern von aromatischem Sattigungsgrad, welche 
Imid als Ringglied enthalten, die Higenschaft hervor, ein Kern-Wasserstoff- 
atom leicht gegen Metallatome austauschen zu lassen (vgl. S. 151, 158, 
225, 362, 441, 565—566, 583, 595, 669). Dieser Saure-Charakter wird 
noch deutlicher, wenn an die Imid-Gruppe tertidre Stickstoffatome als 
Ringglieder gebunden sind (vgl. S. 583), und steigert sich beim Tetrazol 
derart, daB dieser Stoff gleich echten Sauren Lackmus rotet (8. 671). 

In der Widerstandsfahigkeit der Ringsysteme gegen chemi- 
sche Kingriffe finden wir bei einem und demselben System mehrfach 
erhebliche Unterschiede je nach der Art des chemischen Agens. 


1 Tn ,,alicyclischer‘ Form gebunden (vgl. S. 8) bedingen sowohl sekundirer 
wie tertiirer Stickstoff ausgepragte Basizitét; vgl. z. B.: Pyrroline und Pyrrolidine 
(S. 171ff.), Dimethyl-pyrazolidin (S. 368), 2-Phenyl-oxazolin (S. 525). 


oe — 
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So erweist sich gegen Alkalien als besonders empfindlich das 
Tsoxazol-System, sofern nicht an den neben seinen Hetero-Gliedern befind- 
lichen CH<Gruppen Substitution erfolgt ist (vgl. S. 502, 5183514, 516). 
Sodann wurden die Ringe des Furo-[a b]-diazols (vgl. S. 624), Furo-[a a, ]- 
diazols (vgl. S. 627), Furo-[b b,|-diazols (vgl. S. 646), Thio-[a b]-diazols 
(vgl. S. 653) und Tetrazols (vgl. 1-Methyl-tetrazol S. He im allgemeinen 
als wenig bestandig gegen Alkali befunden; doch kénnen einige dieser 
Systeme durch Substitution oder Kondensation auch sehr widerstands- 
fahig gegen alkalische Agenzien werden (vgl. Benzo-furazan S. 630, 
Arylen-diazosulfide S. 654—655, 5-Phenyl-tetrazol S. 673). Die iibrigen 
Ringsysteme (Furan, Thiophen, Pyrrol usw.) werden von Alkalien, wenn 
diese nicht bei sehr hohen Temperaturen zur Anwendung kommen, nicht 
gespalten, vertragen zum Teil sogar Schmelzen mit Kali (vgl. S.189 die 
Uberfiihrung von Pyrrol-Homologen in Pyrrol-carbonsauren). 

Die Alkalibestindigkeit ist indessen auch bei den sonst alkalistabilen Ring- 
systemen solchen Derivaten nicht eigen, welche sich durch Eintritt von OH (oder 
NH,) an einem heterovicinalen CH< Glied ableiten. Derartige Verbindungen sind 
ja die desmotropen Formen der zu y-Oxysiuren, y-Mercaptosiuren, y-Aminosauren 
oder y-Dicarbonsdéuren in naher Beziehung:stehenden Anhydro-Derivate (Lactone, 
Lactame, innere Anhydride oder Imide), z. B.: 

Beek. desmotrop mit ae dem Lacton von HES mucee 
HC-0-C-OH HC-0-CO ’ HC-OH CO-OH 
Ihr Ring wird in der Regel' durch Alkali leicht zwischen dem Heteroatom und 
dem benachbarten Kohlenstoffatom aufgespalten; vgl. z. B.: 2-Oxo-thionaphthen- 
dihydrid §. 137, Pyrrolidon S. 187, Oxindol S. 255, Hydantoin S. 456, Parabansiure 
S. 463—464, Pseudothiohydantoin S. 543. 

Berner wird bei stickstoffhaltigen Ringsystemen die Alkalibestindigkeit auf- 
gehoben, wenn der Stickstoff durch extranucleare Anlagerung in den fiinfwertigen 
Zustand iibergeht. Dies zeigen die in mehreren Gruppen beobachteten leichten 
Ringspaltungen der quartéren Ammonium-hydroxyde (vgl. Bd I, Tl. I, 8. 884, 913; 
Bd. I, Tl. TI, 8.444—445, 489) durch Alkali. Auch beruht darauf wahrscheinlich (vgl. 
S. 445) die auffallende Unbestaindigkeit mehrerer sonst sehr stabiler heterocyclischer 
Gruppierungen gegen Benzoylchlorid bei Gegenwart von Alkali (vgl. 8. 491—492, 
551—552). 

rane sei ferner an die merkwiirdige Leichtigkeit, mit der die Pyrrolkérper 
bei Gegenwart von Alkali durch Hydroxylamin aufgespalten werden (vgl. S. 152, 164). 

Dagegen sind gegeniiber Siuren gerade Furan und Pyrrol, die von 
Alkalien nicht angegriffen werden, durch eine besondere Empfindlichkeit 
ausgezeichnet (vgl. die Spaltung des 2-Methylfurans S. 49, Furan S. 50, 
Pyrrol S.157); und auch in ihren mit Benzol kondensierten Formen ist 
diese Empfindlichkeit nur wenig abgeschwicht (vgl. die Verharzung des 
Cumarons S. 89, Indol 8. 217, 224). Als leicht spaltbar erwiesen sich 
ferner in manchen Fallen die Systeme des Oxazols (vgl. S. 528), Furo- 
(bb, }-diazols (S.645—646), Thio-[bb, }-diazols (S. 660) und Tetrazols (8.671). 
Den meisten tibrigen Ringen kommt eine grofe Bestiandigkeit gegen 


1 Uber eine bemerkenswerte Ausnahme ygl. 8.570 Triazolon. 
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Sdéuren zu, die besonders in ihren ,,Benzo“-Formen zutage tritt (vgl. 
Indazol S. 428, Benzimidazol S. 487, Benzisoxazole S. 513, 516, Benzo- 
thiazole 8.551, Benzotriazole 8, 583, 586, Benzo-furazan S.630, Arylen- 
diazosulfide S. 654— 655, Piazthiole S. 656). 

Auch hier ist — wie oben beziiglich der Alkaliwirkung — dieser letzte Aus- 
spruch einzuschrinken, insoweit neben einem Heteroatom Substitution durch OH 
(oder NH,) erfolgt ist. Vgl. z..B. iiber Derivate des 1.2.3-Triazols S. 563—564, 
567, 570. 

Da nach dem Obigen die Bestiindigkeit der einzelnen Ringsysteme 
gegen Alkalien und gegen Sauren sehr differieren kann, so mu8 man 
bei einem Vergleich ihrer Widerstandskraft gegen oxydierende und redu- 
zierende Hinfliisse in Riicksicht ziehen, ob solche in alkalischem oder 
saurem Mittel zur Wirkung gelangen. Auf Grund der vorliegenden 
Beobachtungen die Unterschiede mit einiger Sicherheit zu kennzeichnen, 
ist kaum moglich. Nur einige augenfallige Kigentiimlichkeiten kénnen 
hervorgehoben werden. 

Hierher gehért, daB von Oxydationsmitteln der als Heteroglied 


zwischen 2 C-Atome gebundene Schwefel aus sonst sehr bestandigen | 


Ring-Systemen leicht herausgespalten wird (vgl. Thiophen S. 117, Alkyl- 
thiazole S. 536). Hine hervorragende Bestaindigkeit gegen Oxydations- 
mittel zeigen dagegen die Ringsysteme von aromatischem Sattigungs- 
zustand, in denen Stickstoffatome miteinander verbunden sind (vgl. Pyrazol 
S. 356 u. 363, Triazole S. 564, 573, 574, 593, Tetrazol S. 672), und das 
Imidazol-System (vgl. S. 487, 496). 

Auch einige Ringe, in denen wir Bindung von O an N oder von S an N 
finden, sind sehr resistent gegen oxydierende Agenzien; vgl. Dimethyl-furazan S. 627, 
Azoxime S. 641 u. 642, Piazthiol S. 656. 


In eigentiimlichem Gegensatz zum Verhalten des Pyrazols steht die Empfind- | 


lichkeit seiner ,,Benzo‘-Form — des Indazols — gegen Kaliumpermanganat (S. 429). 

Durch Reduktionsmittel erfolgt fast allgemein! leichte Ring- 
spaltung, wo Sauerstoff oder Schwefel mit Stickstoff direkt verbunden 
sind (vgl. Isoxazol S. 502, Phenyl-indoxazen S. 513, Anthranil S. 517, 
Benzisothiazol S. 533, Benzo-furazan S. 630, Thio-[ab}-diazole S. 653, 
Arylen-diazosulfide S. 654, Piazthiole S.656, Dibenzenyl-azsulfim S. 657). 
Durch besondere Widerstandsfahigkeit aber sind das Indazol (S. 428—429) 
und Imidazol (S. 444, 481, 487) ausgezeichnet. 

Die beiden eben genannten Stammkorper betatigen diesen Wider- 
stand nicht nur gegentiber dem Versuch, ihr Ringsystem durch Wasser- 
stofizufuhr zu sprengen. Auch die Anlagerung von Wasserstoff 
unter Erhaltung der ringférmigen Anordnung — also die Uber- 
fihrung der ,,aromatischen“ in eine ,,alicyclische“ Form — ist bei ihnen 
nicht gelungen?; desgleichen nicht bei Oxazolen (vgl. S. 524, 525) und 
Thiazolen (S. 536). Sie 14Bt sich dagegen ziemlich leicht bei den Furan- 


1’ Vgl. indessen Azoxime S. 641, 642. 
2 §. indessen S. 429 das abwowhende Verhalten des 2-Phenyl]-indazols. 


MEYER-JACOBSON, org. Ch. I[s. (1.u.2. Aufl.) 44 (Juni 1916) 
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und Pyrrol-Kérpern ausfihren (vgl. 8-50, 68, 87, 151, 158, 173, 219, 237), 
sowie bei einigen Thiophen- und Pyrazol-Abkémmlingen (vgl. S. 126, 
357, 366). ; 

Leichte Addition von Brom wurde bei mehreren Furan-Kérpern beobachtet 
(vgl. S. 68, 87). Bei den meisten Ringsystemen aromatischen Sattigungszustands 
aber fihrt die Einwirkung der Halogene zum Austausch von Wasserstoff gegen 
Halogen (Substitution, s. u.). ; 

Die Leichtigkeit der Substitution, welche das Benzol auszeichnet 
(vel. S. 10), findet sich bei mehreren fiinfgliedrig-heterocyclischen Grup- 
pierungen in ihren wenigst gesittigten Formen wieder. Betreffs der 
Halogenierung ist besonders an die Thiophen-Kérper zu_ erinnern, 
die in ihrer Neigung, Wasserstoff gegen Halogen auszutauschen, die 
Benzol-Korper noch ibertreffen (vgl. S. 112, 119—120). Ferner sind das 
Pyrrol-, Pyrazol- und Imidazol-System der Einfiithrung von Halogen durch 
Substitution sehr zuginglich (vgl. S. 177, 239, 361, 368, 449). — Das 
Thiophen erweist sich auch als leicht durch Salpetersiure nitrierbar, 
wenn man unter solchen Bedingungen arbeitet, da die oxydierende 
Wirkung der Salpetersdure hintangehalten wird (vgl. S.117,122). Pyrazol 
kann mit Salpeterschwefelsiure nitriert werden (S. 856, 371). Auch bei 
Imidazolen gelingt die Nitrierung (S. 450), wahrend Thiazole (vgl. 8. 536) 
und 1.2.4-Triazol (S. 595) gegeniiber Salpetersiure eine auBerordentliche 
Indifferenz zeigen — Leichte Sulfurierung wurde bei den Thiophenen 
(S. 120) und Pyrazolen (S. 356, 371) beobachtet. 

Gewisse imidhaltige Ringsysteme — das Pyrrol, Indol und Indazol — sind 
durch einen ganz eigenartigen Substitutionsvorgang ausgezeichnet: die Fahigkeit, 
Arylazo-Reste eintreten zu lassen, die beim Benzol erst nach Einfiihrung gewisser 
diese Substitution erleichternde Substituenten auftritt (vgl. 8. 149, 180, 248, 428). 

Interessant erscheint ferner die Erérterung der Frage, inwieweit 
das Verhalten der substituierenden Atome bzw. Atomgruppen, 
wenn sie den wenigst gesattigten Formen der Stammkerne eingefiigt 
sind, die Kigentiimlichkeiten wahrnehmen laBt, welche diese Substituenten 
im Benzolkern zeigen. ; 

Hinsichtlich der Halogen-Atome finden wir eine ahnliche Festig- 
keit der Bindung an Ring-Kohlenstoffatome, wie bei den Kern-Halogen- 
derivaten der aromatischen Kohlenwasserstoffe, bei manchen Kérpern der 
Pyrazol-, Indazol-, Imidazol- und 1.2.4-Triazol-Gruppe (vgl. S. 356, 368, 
370, 431—-432, 449, 594, 599). In auffallendem Gegensatz dazu steht 


die auSerordentliche Unbestindigkeit der halogenierten Pyrrole (S. 177- 


bis 178, vgl. auch S. 239—240). Leicht austauschbar, also locker ge- 
bunden sind die Halogen-Atome ferner in der u-Stellung des Thiazol- 
Kerns (vgl. S. 537, 552). 

Die an Ring-Kohlenstoff gebundene Amino-Gruppe bedingt in 
mehreren heterocyclischen Systemen ein Ahnliches Verhalten, wie es die 


Anilinbasen auszeichnet: Farbenreaktion mit Chlorkalk, Uberfihrbarkeit: 


in kuppelungsfahige Diazonium-Kérper und in Diazoamino-Verbindungen, 
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Oxydierbarkeit zu Azokérpern. Solche Merkmale sind nur fiir Systeme 
mit mehreren Hetero-Atomen — Pyrazol (vgl. S. 356, 372, 374, 375, 402), 
Indazol (S. 433), Thiazol (S. 539), Triazole (S. 567, 568—569, 594, 601). 
Tetrazol (S. 677 ff) — festgestellt worden. Die Amine der Stammkérper 
mit nur einem Hetero-Glied aber konnten teils itiberhaupt nicht erhalten 
werden, teils spalten sie die Amino-Gruppe mit auffallender Leichtigkeit 
ab (vgl. 8S. 52—53, 87, 122, 179, 241—242). 

Uber. das Verhalten der an Ring-Stickstoff gebundenen Amino- ‘Gruppe vgl. 
S. 191—192, 496—497, 567, 597, 617—618. 

Das Hydroxyl bewirkt, wenn es an ein nicht einem Hetero-Atom 
benachbartes Kohlenstoffatom gebunden ist, meist Auftreten phenol- 
abnlichen Charakters (vgl. S. 95, 1835—136, 246, 305, 377). Auch bei 
heterovicinaler Bindung findet man vielfach, daB es Léslichkeit in Alkali 
bedingt (vgl. S. 123—124, 384, 529—530, 554). In den Systemen der 
Triazole erlangt es gar eine athnliche Aciditat, wie das im Carboxyl be- 
findliche Hydroxyl der Carbonsauren (vgl. S. 569—570, 602). 

Der Aldehyd-Gruppe —CHO kommt in den heterocyclischen Systemen 
meist die an den Aldehyden der Benzol-Reihe beobachtete Eigenart — Hydramid- 
Bildung, Cannizzanosche Reaktion — zu; vgl. 8. 58, 124, 571. 

Uberblicken wir die verschiedenen fiinfgliedrig-heterocyclischen 
Systeme in ihren wenigst gesattigten Stammformen unter dem Gesichts- 
punkt des Vergleichs mit dem Benzol (vgl. S.10, 16—17), so treten 
als die benzolahnlichsten das Thiophen und das Pyrazol hervor (vgl. 
S. 111—113, 155, 356). Bei ihnen finden wir eine erhebliche Zahl der 
Eigentiimlichkeiten des Benzolkerns — die groBe Bestindigkeit, die auBer- 
ordentliche Bereitschaft fiir Substitutions-Vorginge, das ,,aromatische’ 
Verhalten gewisser Substituenten — vereint, wahrend nur wenige Unter- 
schiede von Bedeutung zu verzeichnen sind (vgl. z. B. S.122—123). Bei 
den iibrigen Systemen kann man nicht gerade von einer weitgehenden 
Analogie des Gesamtverhaltens mit denjenigen des Benzols sprechen; sie 
erinnern meist in einigen Punkten auffallend an das Benzol und weichen 
in anderen stark von ihm ab. Man wird geneigt sein, in den Ab- 
weichungen den spezifischen Kinflu8 der Hetero-Atome zu erblicken, in 
den Ubereinstimmungen die Wirkung eines gleichartigen oder wenigsten 
sehr ahnlichen Zustandes der inneren Kernbindungen (vgl. S. 11—16). 
Jedenfalls wird die Wahrnehmung, daf ein Ringsystem wie das Tetrazol, 
das neben vier Hetero-Gliedern nur noch eine einzige CH<Gruppe 
enthalt, mit dem aus sechs CH<Gliedern zusammengesetzten Benzol 
noch einige markante Ahnlichkeiten zeigt (vgl. S. 677—678, 679), den 
Eindruck berechtigt erscheinen lassen, da8 die Natur der Ring- 
glieder fiir den Charakter des Ringsystems weniger bestim- 
mend ist als die Art des ringférmigen Zusammenschlusses. 

‘Wie man die einkernigen*heterocyclischen Gebilde mit dem Benzol in Parallele 
stellen kann, so kann man ihre bicyclischen ,,Benzo“-Formen (Cumaron usw.) mit 
dem Naphthalin vergleichen. Hierbei bietet sich auch die Frage dar, inwieweit die 

44* 
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Eigenschaften der Benzol-Hilfte ihres Molekiils gegeniiber den einkernigen 
Benzol-Kérpern durch die Kondensation mit dem heterocyclischén Kern verindert 
erscheinen. Es sind dariiber systematische Untersuchungen! angestellt, die er- 
kennen lassen,. daB bei gewissen Kombinationen (vgl. Benzo-1.2. 3-triazol, 8. 584—585) 
aihnliche Abweichungen sich einstellen, wie sie zwischen Naphthalin- und einkernigen 
Benzol-Derivaten beobachtet werden. 


Die voranstehenden Betrachtungen werden dem Leser nur als ein 
dirftiger Ansatz zu dem Versuch einer vergleichenden Charakteri- 
sierung der Ringsysteme erscheinen. Es sind nicht allein die Liicken 
des Beobachtungs-Materials (vgl. S. 684), welche einstweilen eine er- 
giebigere Durchfiithrung dieses Versuchs hindern. Unsicherheit erwachst 
vielmehr auch aus der Notwendigkeit, Beobachtungen zu dem Vergleich 
heranzuziehen, die von verschiedenen Autoren in den verschiedenen 
K6rpergruppen gesammelt sind, ohne daB es in der Absicht der Be- 
obachter lag, die Erscheinungen unter genau vergleichbaren Bedingungen 
zu untersuchen. Man hat bisher die heterocyclischen Verbindungsgruppen 
hauptsachlich in dem Bestreben bearbeitet, ihren Bestand an einzelnen 
Gliedern zu vergréBern. Nunmehr, wo fiir eine groBe Zahl von Ring- 
systemen ein stattliches Material von Vertretern herbeigeschafft ist, sollte 
man ihre Kenntnis durch vergleichende Erforschung der Kigenschaften 
und des Verhaltens mehr vertiefen. Umfassende Untersuchungen, welche 
den Vergleich als eigentliches Ziel verfolgen, liegen einstweilen 
nicht vor. Sie anzuregen, ist daher der Hauptzweck dieses Kapitels, da 
die gegenwartige Kenntnis nur wenig Sicheres zu berichten gestattet. 


1 Zincke, A. 311, 276 (1900); 313, 251 (1900); 3'70, 297 (1909). — Fries, A. 389, 
305 (1912); 404, 50 (1914). : 


B. Verbindungen mit sechsgliedrig-heterocyclischen Systemen. 


Siebenundzwanzigstes Kapitel. 


Einkernige Pyran-Korper. 


(Vorbemerkungen tiber sechsgliedrige Systeme mit einem Hetero-Atom. — Hydrierte 

Pyrane. — Einfache Pyrone nebst zugehérigen Oxonium-Verbindungen. — Weitere 

Oxo-Derivate [Pyromekonsiiure, Maltol usw.]. — Carbonsiuren der Pyran-Reihe 
[Chelidonsiure, Mekonsiure usw.].) 


_ Nach dem im vorigen Kapitel erfolgten AbschluB des Gebietes der 
fiinfgliedrig-heterocyclischen Systeme haben wir uns nunmebhr den sechs- 
gliedrigen, mit Hetero-Atomen versehenen Ringsystemen zu- 
zuwenden, und zwar gemi8 dem S. 27—28 entwickelten Hinteilungsplan 
zunachst denjenigen, in welchen nur ein Hetero-Atom vorkommt. Auch 
bei den sechsgliedrigen Systemen sind Sauerstoff, Schwefel und Stick- 
stoff die bevorzugten Hetero-Klemente (vgl. 8. 5), und so bietet sich uns 
also’ als erste Aufgabe dar, die Klassen von Stoffen zu schildern, in 
deren Molekiilen je ein Atom dieser Elemente mit finf Kohlenstoff- 
atomen zu einem Ring vereinigt ist. 

Sobald wir versuchen, die méglich erscheinenden Formeln fir die 
Wasserstoff-Verbindungen solcher ringférmigen Kerne abzuleiten, stoBen 
wir auf einen Unterschied gegeniiber den Verhiltnissen bei den Fiinf- 
ringen mit einem Hetero-Atom. Wir kénnen namlich fir die wenigst 
gesittigten Wasserstoff-Verbindungen hier nicht — wie dies beim Furan, 
Thiophen und Pyrrol der Fall war (vgl. S. 45) — Formeln mit vollig ana- 
loger Bindung der Ringglieder konstruieren, solange wir Sauerstoff und 
Schwefel nur in ihrer niedrigsten Valenzstufe — also als zweiwertige 
Elemente — auftretend denken. Denn wenn wir die drei einander noch 
ganz analogen Formeln der gesittigten Wasserstoff-Verbindungen: 


CH, CH, CH, 
. ieee 1D H.C ach 111 H,C~~ “CH, 
? ? | 
HO. CH, H,C\_ CH, H,C\ CH, 
re) S NH 


durch Fortnahme von Wasserstoffatomen und Herstellung von Doppel- 
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bindungen in die Formeln der denkbar ungesdttigsten Verbindungen um- 
wandeln}, gelangen wir zu den folgenden Symbolen: 


CH, 
ta) Eo ‘pela AG SCH 
) acl Jon b™ cl ea, 
O 
Pyran 
ec ie es 
WOH HC; SCH HC~ CH 
, II 
ais ne lon *™- ol Jen, ’ mae ee Jou 
Ss N 
Penthiophen (oder Thiopyran) Pyridin 


Im Falle des Sauerstoffs und Schwefels (La und Ila) ist die denkbar 
niedrigste Sattigung erreicht, wenn vier Wasserstoffatome entnommen 
und dementsprechend zwei Doppelbindungen entstanden sind; im Falle 
des Stickstoffs (IIIa) aber lassen sich durch Entnahme von sechs 
Wasserstoffatomen drei Doppelbindungen einzeichnen. Nur im letzteren 
Falle (IIIa) sind also alle Methylen-Glieder (—CH,—) der gesi&ttigten 
Formeln (I, II und III) in Methenyl-Glieder (—CH<) verwandelt; in 
den beiden ersteren aber (la und ILa) ist je ein Methylen-Glied ibrig 
geblieben. 

Auf die obigen drei Formeln Ia, Ila und Illa, die bei nie- 
drigster Valenzstufe der Hetero-Elemente als die wenigst gesattigten er- 
scheinen, beziehen sich die gebrauchlichen Trivial-Bezeichnungen der 
drei Ring-Systeme: Pyran, Penthiophen und Pyridin. Man mu 
sich bei ihrem Gebrauch stets gégenwartig halten, daB nur die dritte 
Bezeichnung (Pyridin) dem ,,aromatischen* Sattigungszustand entspricht, 
da nur. in der Formel IIIa die Bedingung erfillt ist, daB jedes Kohlen- 
stoffatom des Ringes nicht mehr als ein Wasserstoffatom tragt. Die 
Formeln Ia und Ia des Pyrans und Penthiophens dagegen stellen das 
sauerstoffhaltige und das schwefelhaltige Ringsystem in miigesattigt-alt- 
cyclischem Zustand dar (vgl. S. 9 ff), 

Je nachdem man die beiden Doppelbindungen beim Pyran und Penthiophen 
konjugiert oder isoliert annimmt, ergeben sich je zwei isomere Formen (s. oben 
unter Ia und IIa). Man kann sie, indem man die Stellung des Methylens zum 
Hetero-Atom ins Auge faBt, als 1.4- oder y-Form einerseits und 1,2- oder «-Form 
andererseits unterscheiden; also: 

CH, SH 
ay 1.4-Pyran, , ag aes 1.2-Pyran , 
HOW y-Pyran ’ Ba _ CH, a-Pyran.. 


* Auch hier bleibt der Fall ,,kumulierter‘‘ Doppelbindungen unberiicksichtigt; 
vgl. S. 10. 


a 
. 
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Aber auch bei dem sauerstofthaltigen und dem schwefel- 
haltigen Ringsystem kann man zu einer ,aromatischen“ Formu- 
lierung gelangen, wenn man die Hetero-Atome in einer héheren 
Valenzstufe einfiihrt. Bei vierwertigem Sauerstoff bzw. Schwefel bleibt 
dann noch eine Valenz fir extranucleare Bindung iibrig. Man hat nun 
wirklich eine groBe Zahl von heterocyclischen Verbindungen kennen ge- 
lernt, fiir die eine sehr wahrscheinliche Formulierung sich geben laBt, 
wenn man annimmt, daB der cyclisch gebundene Sauerstoff oder Schwefel 
sich vierwertig betatigt, und zwar mit drei Valenzen innerhalb des Ring- 
systems, mit einer Valenz aber auBerhalb unter Bindung an einen 
elektro-negativen Bestandteil, z. B.: 


CH 
HC~ SCH Pyrylium- oder Pyroxonium-Verbindungen, 
Ib) HOW ex vgl. dazu S. 702. 
Y (X = 0H, Cl, NO, usw.) 
xX so 


Gerade die Erfahrungen im Gebiet der heterocyclischen Kérper haben 
die wichtigsten Stitzpunkte dafiir ergében, daB man dem Sauerstoff die 
Fahigkeit der Tetravalenz (vgl. Bd.I, Tl. I, S. 290—292) zuerkennen 
darf. N&heres hieriiber s. S. 698 ff., ferner bei Oxazinen. 


Statt der im Obigen fiir die aromatischen Kerne benutzten Symbole nach 
Kexuréscher Art kann man natiirlich auch zentrische Formeln wihlen: 


CH | CH 


nega es HC< | SCH 
Va SY y f VA aS : 
HCO< | SCH HC< | >CH 


i 
xX 


Unter den Verbindungsgruppen, welche sich auf die drei Sechsringe | 
mit einem Hetero-Atom aufbauen, ist diejenige der Benthiophen-Kérper 
am wenigsten zahlreich und am wenigsten wichtig. Hochst eingehend 
seit langerer Zeit erforscht und biochemisch bedeutungsvoll durch ihre 
Beziehungen zu vielen Naturstoffen (PHanzenbasen) ist die Gruppe der 
Pyridin-Kérper. Jinger, aber auch. schon reich angebaut, ist die 
Chemie des Pyrans; sie hat das Interesse besonders deshalb gefesselt, 
weil man in ihr Stoffen begegnete, die eine vortreffliche Grundlage 
zum Studium des vierwertigen Sauerstoffs boten, und weil man eine. 
groBe Zahl natiirlicher Farbstoffe als kondensierte Abkémmlinge des 
Pyrans erkannte. 

Pyran selbst ist bisher nicht bekannt!; auch Homologe sind noch 


1 Vergebliche Versuche zur Gewinnung durch Decarboxylierung der Dicarbon- 
siure: Braise, Gautt, Bl. [4] 1, 133 (1907): 
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nicht gewonnen worden. Fir die Nomenklatur seiner SRO nee be- 
nutzt man eine der folgenden Bezifferungen: 


o @ 
Waa "Waleat se 
: C. (3) eden @) “| % (8) ‘ 
ea es (2) («’) ae (a) 


(1) 
Hydrierte Pyrane. 


Hydrierte Pyrane sind schon an friiheren Stellen dieses Lehrbuchs 
als Anhydro-Derivate acyclischer Kérper aufgefiihrt worden. | 

Dihydride von Pyranen sind die Stoffe, welche aus d-Oxyketonen durch 
Wasserabspaltung hervorgehen; so kann das in Bd. I, Ti. II, S. 903 be- 

CH-CH,-CH, 
CH,-C-—-0—- CB 
das in der Original-Literatur ,, Methyl-dehydrohexon“ genannt worden 
ist, als 2-Methyl-y-pyran-dihydrid (5.6) bezeichnet werden’. 

2.2.6-Trimethyl-y-pyran-dihydrid-(2.3)* ist das Bd. I, Tl. 1, 8. 1026 erwahnte 
und daselbst sub VII formulierte ,,Trimethyl-dehydrohexon“, das aus natiir- 
lichem Methyl-heptenon gewonnen werden kann; es ist fliissig, riecht ahnlich dem 
Holzgeist, siedet bei 129°, zeigt D’* = 0-883 und wird durch Kochen mit 10 Tln. 
Wasser allmihlich zu dem zugehérigen Oxyketon (Formel VI in Bd. I, Tl. I, S. 1026) 
aufgespalten. 

Tetrahydride von Pyranen sind die Anhydride der 0-Glykole. Die 
CH, -CH, -CH, 
CH, —O— CH, 
liegt in dem Bd. 1, Tl. Il, 8. 99 beschriebenen Pentamethylen- ond 


vor, das nach einer neueren Untersuchung’ unter 760 mm Druck bei 
88° siedet und D*° = 0-881 zeigt®. 


schriebene Anhydrid des Aceto-butylalkohols? 


einfachste Verbindung dieser Art — Pyran-tetrahydrid — 


Hinfache Pyrone 
(nebst ihren Hydro-Derivaten und zugehérigen Pyroxonium-Verbindungen). 


Als ,,Pyrone“ bezeichnet man die beiden Monooxo-Derivate 
des Pyrans: 


1 W. H. Pergin jun., Soc. 51, 723 (1887). — Lirr, A. 289, 186 (1896). 

® Uber 2.6-Dimethyl-y-pyran-dihydrid-(5.6) s, Farcuer, W. H. Perxr jun., 
Soc. 105, 1359 (1914). . 

CH,-CH:C-CH:CH-X _ 
OH,. CH:0——CH. CH, (X = H oder Alkyl) 

: Detérine, C. r. 150, 586 (1910). — Douris, C. r. 157, 9438 (19183). 

$ Vertey, Bl. [3] 17, 183, 188 (1897). 

4H. F. Crarxe, Soc. 101, 1795, 1802 (1912). 

® Uber 2-Methyl-pyran-tetrahydrid s. )-Hexylen-oxyd Bd. I, Tl. II, 8. 99. 
— 2.2-Dimethyl-pyran-tetrahydrid: Frange, M. Koun, M. 28, 1013 (1907). — 
2.6-Dimethyl-pyran-tetrahydrid: Farcuer, W.H. Pergiy, Soc. 105, 1360 (1914). 
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CH CO 
HC; SCH HC; CH 
IV) noe (z-Pyron) und V) nde len (y-Pyron). 
; O O 


Das a-Pyron (2-Oxo-Pyran) ist bereits an einer friiheren Stelle 
dieses Lehrbuchs — Bd.I, Tl. Il, S. 636—637 — beschrieben worden, 
weil es als Lacton einer acyclischen ungesattigten Oxysiure HO-CH: 
CH-CH:CH-CO-OH aufgefaBt werden kann; es findet sich dort unter 
dem gebrauchlicheren Namen ,,Cumalin“. Im AnschluB daran wurde 
das 4.6-Dimethyl-a-pyron (Dimethyl-cumalin, Mesitenlacton) Bd.I, 
Tl. I, S. 637 erwahnt. 

«-Pyron-tetrahydrid ist das Bd. I, Tl. II, S. 589—591 nebst meh- 
reren Homologen behandelte 0- Valocolictor 
-  Hinsichtlich der zur @-Pyron-Reihe gehdérigen Verbindungen haben 
wir also hier nur Hinweise auf Friheres zu bringen;. sie bilden die 
Klassen der gesattigten und ungesattigten d-Lactone, die als Anhydro- 
Derivate acyclischer 0-Oxy-carbonséuren behandelt wurden (vgl. dazu 
S. 3—4). 


Im Gegensatz zu diesen heterovicinalen Oxo-Verbindungen (vgl. 
S. 55—56) enthalten das y-Pyron und seine Homologen — man faBt sie 
gewohnlich als Pyrone schlechthin zusammen — das Carboxyl keton- 
artig esocyclisch gebunden. Sie haben seit der letzten Jahrhundert- 
wende eine hervorragende Beachtung gefunden, weil sich herausstellte, 
daB die Atomgruppierung: 


Erscheinungen bedingt, welche auf das Vermégen des Sauerstoffs, 
organischen Verbindungen basische Higenschaften zu _ ver- 
leihen, mit besonderer Deutlichkeit, hinweisen und die Erklarung durch 
Annahme vierwertig fungierender Sauerstoffatome nahe legen. Was sich 
fiir diesen theoretisch bedeutungsvollen Gegenstand, der schon in Bd. I, 
ns S. 290—292  erértert wurde, als besonders wichtig ergeben hat, 
sel nun zuniachst Tr esemumenecstellt, bevor wir uns mit den einzelnen 
Pyronen beschaftigen. 

' Den AnstoB zu seiner experimentellen und theoretischen Behand- 
lung} gab eine 1899 erschienene Untersuchung von Coniie und TicK.e, 


1 Vel.: Corie, Ticxie, Soc. 75, 710 (1899). — Keurmann, B. 32, 2601 (1899). 
— Bagryer, Vituieer, B. 34, 2679, 3612 (1901). — pape B. 34, 3300 (1901). 
A. 322, 296 (1902). — Fosss, C. r. 183, 1218 (1901). BI. [8] 27, 497, 516 (1902); 
[4]. 5, 692 atte ne)- — Bitow, v. Sosanan, B. 34, 3919 ae — Watpen, B. 34, 
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in der gezeigt wurde, daB das 2.6-Dimethyl-y-pyron C,H,O, mit Halogen- 
wasserstoffsiuren, Salpetersdaure und mehreren organischen Sauren (z. B. 
Oxalsiure) zu krystallisierten Verbindungen, wie C,H,O,.HCl, C,H,0,. 
HNO,, (C,H,0,),.H,C,0,, zusammentritt, die sich wie leicht hydrolysier- 
bare Salze von starken Sauren mit einer schwachen Base verhalten. 
Es bietet sich also die Aufgabe dar, die Anlagerung eines Molekiils 
einer einbasischen Saure — z. B. HCl — an ein Molekiil Dimethyl-pyron 
durch Formeln wiederzugeben, welche das salzartige Verhalten der 
Additionsprodukte verstandlich erscheinen lassen. Die Formeln, die 
sich unter Wahrung der Zweiwertigkeit des Sauerstoffs aufstellen lassen: 


co 
vo Baw —¢- ¢ 
CH,-HC -CH, ; CH,-CIC\__JC-CH, 
Oo 
Cl. OH 
Rare 
G 


| pe 
und VII) oa ie 
BN 


erfiillen diese Forderung nicht. Man erblickt in ihnen keinen ein- 
leuchtenden Grund zur Fahigkeit des elektrolytischen Zerfalls in die 
Ionen Cl’ und C,H,0,'; auch wird man es fiir ausgeschlossen halten, 
daB Stoffe von der Konstitution VI sich beim Zusammenbringen der 
Pyrone mit Salzsiure momentan bilden und durch Wasser wieder ebenso 
leicht sich in Pyrone und Salzsaure spalten. Die Unwahrscheinlichkeit 
solcher Formeln wird noch durch den Umstand vergréBert, daB es ana- 
loge Additionsprodukte gibt, welche an Stelle des Halogens die Reste 
von Sauerstoffsiuren, z. B. NO,—, enthalten (s. 0.). 

Nimmt man dagegen an, daB die Addition der Sauremolekiile durch 
den Ubergang des Sauerstoffs vom zweiwertigen in den vier- 
wertigen Zustand bedingt wird, so tritt der Vorgang in vollkommene 
Analogie zu den bei Verbindungen des dreiwertigen Stickstoffs (Ammoniak, 
Aminen) gewohnten Erscheinungen der Salzbildung, fiir welche die Deu- 
ane durch Ubergang des dreiwertigen Stickstoffs in finfwertigen die 


4185 (1901). Ph. Ch. 48, 449 (1903). — Sacxur, B. 35, 1242 (1902). — Corny, BR. 35, 
2673 (1902). — Conum, Soc. 85, 971 (1904). — Wiisrirrer, Pommerer, b. 38, 
1461 (1905). — Hanrzscn, B. 38, 2143 (1895). —-.Kenrmann, Durrennérer, B. 39, 
1303 (1906). — Purornixow, B. 39, 1794 (1906); 42, 1154 (1909). — Decker, 
v. Fevtenserc, A. 364, | (1908). -- Baty, Cortiz, Watson, Soc. 95, 144 (1909). — 
Pummerer, B. 42, 3554 (1909). — Mc Inrosn, Am. Soc. 32, 547 (1910). — Baryer, 
B. 43, 2337 (1910). — Gompere, Cong, A. 376, 217 (1910). — Kenpaxt, Am. Soe. 
36, 1242 (1914). — Rérpam, Am. Soc. 37, 557 (1915). 

8. duch: Srauprneer, Kon, A. 384, 129 (1911). — Smonis, Ettas, B. 48, 1499 
(1915). — Guosu, Soc. 107, 1590 (1915). 
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itbliche ist. Wie man die Salze des Ammoniaks und der Amine als 
Ammonium-Verbindungen bezeichnet, so darf man dann hier von 
Oxonium-Verbindungen sprechen. 

Da das Dimethyl-pyron zwei verschiedenartig gebundene Sauerstoff- 
atome enthalt, so ergeben sich zunachst zwei Formeln: 


) H-0-0) 
Be é 
. HC CH HC; SCH 
Vil) | | und IX) AG | 
CH,-C\_UC. CH, CH;- \ UC: CHs 
6 Oo 
VE 
H 


zur Auswahl, je nachdem man annimmt, daB der Oxido-Sauerstoff 
(,, Briickensauerstoff“) oder der Oxo-Sauerstoff vierwertig wird. Bei beiden 
Symbolen erscheinen die inneren Bindungsverhiltnisse des Kerns gegen- 
iiber der gebrauchlichen Pyron-Formel (vgl. deren Begrindung 8S. 704, 
vgl. auch S. 701) ungeaindert. Weitere Formeln aber werden denkbar, 
wenn man fir den Kern einen ,,aromatischen“ Sattigungszustand in. Er- 
wagung zieht. Unter ihnen erscheint die. folgende: 


OH 
aS 
HC~ CH 
®) on,. lo. cH 
es 


besonders beachtenswert; in ihr zeigen die Kernbindungen eine dem 
Kexvutéschen Benzol-Symbol durchaus analoge Verteilung. 

Bei den tertiiren 'Verbindungen des dreiwertigen Stickstoffs sind 
wir gewohnt zu beobachten, daB nicht nur Séuremolekiile, sondern auch 
Alkyl-halogenide und Dialkyl-sulfate addiert werden, und leiten die so 
entstehenden ,,quartaren“ Verbindungen ebenso wie die Ammoniumsalze 
von fiinfwertigem Stickstoff ab. Auch das Dimethyl-pyron l4Bt sich nun, 
wie KeHrmann und DurrenpORFER zeigten, mit Dimethylsulfat zu einem 
Produkt vereinigen, welches durch Umsetzung mit Kaliumjodid. das 
Jodmethylat des Dimethyl-pyrons von der Zusammensetzung C,H,O, + 
CH,I ergibt. Dieses Jodmethylat verbalt sich ahnlich den quartéren 
Ammoniumsalzen wie das Salz einer recht starken Base. Angesichts 
dieses Parallelismus zwischen den Stickstoff- und Sauerstoff-Verbindungen 
wird man auch fir die Sauerstoff-Verbindungen den Ubergang in das 
Halogen-alkylat analog deuten wollen, wie die Bildung von Salzen 
durch Anlagerung von Sdure. Man gelangt dann zu den folgenden drei 
Méglichkeiten fiir das Jodmethylat, welche den drei obigen Formeln VIII 
bis X des Hydrochlorids entsprechen: 
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0) CH, -0-1 
C C 
Villa) bass ee te 1Xa) ae ye 
CH,- Cl OOOH CH,- OL 2o-0m, 
of, YY : 
O-CH, 
C 
Xa) Poe bs 
on,-d. Je.cH, 
O 
I 


Nun hat Baryrer 1910 die auBerordentlich wichtige Beobachtung ge- 
macht, daB das Jodmethylat in der Kalte mit Ammoniumcarbonat-Liésung 
augenblicklich 4-Methoxy-2.6-dimethyl-pyridin liefert. Dieser glatte 
Ubergang findet in der Formel Xa eine einleuchtende Deutung; nach 
ihr besteht er in dem Austausch des Sauerstotf-Ringgliedes gegen 


Stickstoff: 
0-CH, O-CHs 
Cc c 
EG ce Rt HC~ ice (A) 
CH,-C Je.cx, CH,-C\__20-CH, 
O we 4 N 
I 


Er zeigt jedenfalls unzweideutig, daB das durch die Anlagerung 
von CH,I eingefiihrte Methyl von dem Oxo-Sauerstoffatom des 
Pyron-Molekiils gebunden ist und nicht von dem Oxido-Sauerstoffatom, 
und schlieBt damit die Formel VIIa vollkommen aus. Auch [Xa — an 
sich schon wenig plausibel — mu8 hiernach gegeniiber Xa zuriicktreten, 
da sich kaum annehmen lat, da eine solche Verbindung bei der Ab- 
spaltung des Jods nicht auch gleich das Methyl austreten lassen wiirde. 

Ubertrigt man die hierdurch gewonnene Anschauung auf die Salze, 
welche das Dimethyl-pyron und andere Pyrone mit Siuren -bilden, so 
gewinnt von allen erérterten Symbolen die ,,benzoide* Formel X die 
groBte Wahrscheinlichkeit. Von ihr gelten heute noch die Worte, mit 
denen WeERNER sie 1901 einfiihrte: daf man mit ihrer Hilfe ,,fiir die 
Gesamtheit der Verhiltnisse ein harmonisches Bild erhalt“: Bei der 
Besprechung der einzelnen Tatsachen in den Kérpergruppen, die sich 
auf die Ringsysteme des Pyrans, Pyridins, Oxazins und Thiazins auf- 
bauen, wird dies noch deutlicher hervortreten. 


Werner selbst’ hat freilich inzwischen seine Auffassung der Oxonium-Ver- 
bindungen in analoger Weise verindert, wie diejenige der Ammonium-Verbindungen 


1 A, 322, 296 (1902). — Neuere Anschauungen auf dem Gebiete der an- 
organischen Chemie, 3. Aufl. (Braunschweig 1913), S. 257. 
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(vgl. Bd. I, Tl. I, S. 879). Er wird hierbei yon dem Wunsche geleitet, eine Be- 
trachtungsweise zu gewinnen, die sich auch auf Oxoniumsalze von anomaler Zu- | 
sammensetzung (vgl. S, 704) sowie auf Hydrate anwenden 1aBt. 

Nach dieser Anschauung erscheinen also die Salze der y-Pyrone 
als ,tertiare* Oxoniumsalze, d.h. Verbindungen, bei denen Sauer- 
stoff, der mit drei Valenzen an Kohlenstoff haftet, mit seiner vierten 
Valenz einen Sdurerest bindet. Ihre Bildung aus den Pyronen kann 
man durch Gleichungen, wie: 


fo) i OH 
Cc Cc 
HC; \CH HC~ “cH 
nd loa BS aor ae ees  (B) 
ee, ee 
0 Y 
Cl Cl 


ausdriicken, welche zur Anschauung bringen, daB zwei Addenden, ahniich 
wie bei den Systemen konjugierter Doppelbindungen an zwei voneinander 
entfernten Stellen aufgenommen werden (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 795—797). 

Man kénnte auch annehmen, daB die Pyrone selbst schon vierwertigen 
Sauerstoft enthalten’, und die Salzbildung folgendermaBen deuten: 


OH 
Cc oe 
HC. CH HC~ SCH 
on + HCl = 7) (C) 
HOQ| CH HOS 30H 
OV O 
Cl 


Im Lichte dieser Auffassung erscheinen die Pyrone nicht als eigentliche Carbonyl- 
Kérper, sondern als innere Anhydride der den Salzen entsprechenden (hypo- 
thetischen) benzoiden Oxonium-hydroxyde: 
OH 
Cc Cc 
HC~ SCH HC~, \CH 
uo Jou 7 #° = ac ° lon 
SK re 
O O 
OH 
Da die: Oxonium-hydroxyde auBer dem basischen (an vierwertigen) Sauerstoff ge- 
bundenen Hydroxy] ein saures (an Kohlenstoff gebundenes, ,,phenolisches“) Hydroxyl 
enthalten?, so kénnten hiernach die freien Pyrone als ,,innere Salze“ bezeichnet 


werden — eine Betrachtungsweise, die der ,,Phenol-betain-Formulierung der Anti- 
_pyrine entspricht (vgl. S. 387, 399) und im Hinblick auf die Indifferenz der y-Pyrone 


1 Vgl.: Corn, Soc. 85, 973 (1904). — Wiusrirrer, Pummerer, B. 38, 1463 
(1905). — Homrray, Soc. 87, 1453 (1905). — Patazzo, Onorato, G,. 35, II, 488 
(1905). — Baty, Cotte, Watson, Soc. 95, 144 (1909). — Pommerrr, B. 42, 3554 (1909). 

2 Vgl. itiber die amphotere Natur der y-Pyrone: Watpen, B. 34, 4199 (1901); 
35, 1770 (1902). 
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gegen Carbonyl-Reagenzien, wie Phenylhydrazin usw., nicht ganz von ee Hand 
zu weisen ist. 


Unabhingig von der theoretischen Deutung ist der rein experi- 
mentelle Befund, daB es Atomsysteme gibt, die nur aus Kohlenstoff, 
Wasserstoff und Sauerstoff bestehen und dabei deuthch basische Kigen- 
schaften. zeigen. Welche Bedeutung — auch fiir das Verstandnis bio- 
chemisch und farberisch wichtiger Stoffe — die Entwickelung unserer 
Kenntnisse iiber solche ,,stickstofffreie organische Basen“ erlangt hat, wird 
besonders im nachsten, den mehrkernigen. kondensierten Pyran-K6érpera 
gewidmeten Kapitel Horvortreid: Dort werden uns auch Vertreter begegnen, 
- bei denen die Basizitit. bis zur Ahnlichkeit mit den Alkalien gesteigert ist. 

Fir die Nomenklatur dieser. Verbindungen bedarf man einer Be- 
zeichnung der Radikale, die in den Salzen mit einem Sdurerest, in 
den eigentlichen (in fester Form nicht isolierbaren) Basen mit Hydroxyl 
verbunden sind. Der denkbar einfachste Rest solcher Art hat fir die 
Pyran-Reihe die Zusammensétzung C,H,O— und im Sinne der Oxonium- 
Auffassung die aus Formel Ib (S. 695) ersichtliche (oder eine dbnliche, 
vgl. S. 695) Struktur. Man nennt?! ihn ,,Pyrylium“ oder ,,Pyroxonium“. 
Wer sich der Oxonium-Formulierung anschlieBt, wird den zweiten Namen 
bevorzugen. Das im Vorstehenden als Beispiel herangezogene Hydro- 
chlorid des Dimethyl-pyrons z. B. ist dann gemaB Formel X (S. 699) als 
4-Oxy-2.6-dimethyl-pyroxoniumchlorid zu bezeichnen. 


Unter den einzelnen einkernigen y-Pyronen bediirfen nur das 
y-Pyron selbst und das 2.6-Dimethyl-y-pyron einer Besprechung: ersteres 
als einfachster Kérper der Gruppe, letzteres als ein verhaltnismaBig leicht 
zuganglicher Vertreter, der durch die 8.697—698 erwahnte Entdeckung 
von Contre und Ticktr und die sich daran anschlieBenden Arbeiten 
vieler anderer Forscher ein klassisches Beispiel fir die Untersuchung 
der organischen, stickstofffreien Sauerstoffbasen geworden ist. Die iibrigen 
Homologen? des y-Pyrons kénnen hier iibergangen werden. 

Alle y-Pyrone kann man als Anhydro-Derivate der Dienol-Formen 
von acyclischen 1.3.5-Trioxo-Kérpern ansehen, z. B.: 


CH,: CO-CH, Zweifache CH——_CO—_CH 
< ° Enolisierung 
CH,-CO 00-CH; CR C0H., BO-CGH. 
be CH. Co. CH 
ey (D) 


CH;: C—0=-+6. CH, 
Diese Auffassung entspricht der Ableitung der Furan-Kérper von y-Di- 
carbonyl-Verbindungen (vgl. 8. 48). Die in ihr ausgedriickte Beziehung 


* Werner, B. 34, 3309 (1901). — Decxer, v. Fertenserc, A. 356, 286 (1907). 
— Baryer, B. 43, 2340 (1910). 

* Vegl.: Corte, Sreece, Soc. 77, 961, 1116 (1900). — Watxer, B. 34, 4116 
(1901). — Whiuusrirrer, Faia B. 38, 1462, 1472 (1908). — Barn, Soe. 89,, . 
1224 (1906). 
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tritt. vielfach in Bildungs- und Aufspaltungs-Vorgangen zutage. Die 
Bildung von Pyron-Kérpern im Sinne der Formelreihe D ist ein ProzeB 
von sehr allgemeiner Geltung, der haufig mit tiberraschender Leichtig- 
keit eintritt (vgl. Bd. I, Tl. Il, S. 858, Z. 2—4 v.0.). Seine Umkehrung 
— Aufspaltung von Pyron- zu Tricarbonyl-Kérpern. — erfolgt meist unter 
der Wirkung von Alkalien; durch weitergehende Kinwirkung der Alkalien 
werden Bruchstiicke der Tricarbonyl-Kérper erhalten. Die Empfindlich- 
keit gegen Alkali ist eine charakteristische Kigentiimlichkeit der y-Pyron- 
_ Kérper. — Hine weitere allgemeine Reaktion ist ihr Ubergang durch 
Ammoniak in y-Pyridon-Kérper, z. B.: 


HC-CO-CH 
CH,-C - 0-C-CH, 


HO- CO-CH 


NH = H,O e 
et ss 3 OH eG NEeCAGH; 


(E) 
Dieser Austausch des ringférmig geburdenen’ Sauerstoffs gegen Imid 
(vgl. dazu S. 700, Formelreihe A) erfolgt aber mit sehr verschiedener 
Leichtigkeit, zuweilen schon bei kurzem gelinden Erwarmen (vgl. Koman- 
sdiure), zuweilen erst bei langerem Erhitzen. — Bemerkenswert ist ferner, 
daB es nicht gelingt, die Pyrone durch die iiblichen Carbonyl-Reagenzien 
— Hydroxylamin, Phenylhydrazin — in Oxime und Phenylhydrazone zu 
verwandeln (vgl. dazu S. 701—702); in einigen Fallen wirkt Hydroxyl- 
amin analog dem Ammoniak (s. oben Gleichung E) unter Bildung von 
N-Oxy-pyridon-Kérpern. 

Das y-Pyron! (4-Oxo-7-pyran, Pyrokoman) haben 1884 un- 
abhangig voneinander Ost, sowie HaitincER und Lissen entdeckt. Ost 
erhielt es durch trockene Destillation aus der Komansiure (= y-Pyron- 
_ @-carbonsaure), HarrincEr und Ligsen aus der Chelidonsiure (= y-Pyron- 
‘@,c’-dicarbonsaure). Die trockene Destillation der Chelidonsaure (unter 
Zusatz von Kupferpulver) dient zur Darstellung des y-Pyrons; da die 
Chelidonséure synthetisch aus Aceton und Oxalsdure iiber den Aceton- 
dioxalsiureester gewinnbar ist (vgl. Bd. I, Tl. II, 8S. 1228), so bedeutet 
dieser Weg eine Synthese aus den Elementen. © 

Pyron krystallisiert in langen farblosen Prismen, die an der Luft 
_ zerflieBen, schmilzt bei +32-5° und siedet unter 183mm Druck bei 97°, 

unter 742 mm Druck bei 215—217°% Es verfliichtigt sich schon bei 
100°, im Vakuum sogar schon reichlich bei gewéhnlicher Temperatur. 
Es lést sich sehr leicht in Wasser mit neutraler Reaktion und wird 
daraus durch Ammoniumsulfat ausgesalzen. In Ather und Eisessig lést 
es sich spielend, in kaltem Petrolither und Schwefelkohlenstoff schwer. 


1 Osr, J. pr. [2] 29, 63 (1884). — Haitincer, Liesen, M. 5, 363 (1884); 6, 283 
(1885). — Peratoner, Srrazzeri, G. 21, I, 300 (1891). — Briun, B. 24, 2450 (1891). 
— Wernem A. 322, 30u, 312 (1902). — Wi.tsrirrer, Pummerer, B. 37, 3740 (1904); 
38, 1461 (1905). — Homrray, Soc. 87, 1452 (1905). — Baty, Corte, Watson, Soc. 95, 
144 (1909). — Sravupineer, Kon, A. 384, 60, 129 (1911). — Prratoner, G. 41, II, 
694 (1911). — Parernd, G. 44, I, 163 (1914). — Borscue, B. 48, 682 (1915). 
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Mit Rieneehon ihareshiesiges Salzsaure gibt es das weibe Hydro- 
chlorid C,H,O,Cl (4-Oxy-pyroxoniumchlorid), das in Wasser spielend 
léslich ist, aus ‘Alkohol aber umkrystallisiert werden kann. — Zum Nach- 
weis geeignet ist die Chlorcalcium-Verbindung 20,H,O, + CaCl,, 
die sich aus Alkohol in langen Prismen abscheidet und atch 9-1 Tln. 
kalten, 7-5 Tln. siedenden Alkohols und ungefahr in 1 Tl. Wasser lést. 

Mit Platinchlorwasserstoffsiure gibt Pyron ein schén krystallisiertes Chloro- 
platinat, das, nicht die normale Zusammensetzung (C,H,O,),H,PtCl, besitzt, sondern 
der Formel (C,H,O,),H,PtCl, entspricht und von Werner mit Hilfe von Neben- 
valenzen folgendermaBen: 


OC,H,0... ~OC,H,O 
“>H- PtCl,- A= 
OC,H,0-~ e ~-OC,H,O 


gedeutet wird (vgl. dazu Bd. I, Tl. I, S. 379; Ba. II, Tl. III, S. 700—701). 

Das Pyron wird von Alkali mit Leichtigkeit zum Dienol der ent- 
sprechenden acyclischen Trioxo-Verbindung (vgl. S. 702, Formelreihe D) 
— dem Bis-oxymethylen-aceton — aufgespalten. Naheres hieriiber wurde 
schon Bd. I, TI. II, S. 901 mitgeteilt (vgl. auch Bd. I, TI). II, S. 861 die 
Aufspaltung durch Orthoameisensiureester in angesiuertem Alkohol). Der 
Monomethylither des Bis-oxymethylen-acetons, dessen Kaliumsalz KO- 
CH:CH-CO-CH:CH-O-CH, aus Pyron durch Kaliummethylat entsteht, 
gibt beim Destillieren sofort wieder Pyron zuriick. 

Bei der Aufspaltung durch Alkali bildet also der Oxido-Sauerstoff den 
Angriffspunkt. Die Gegenwart von Carbonyl-Sauerstoff wird durch das 
Verhalten gegen Diphenyl-keten (C,H,),C:CO wahrscheinlich gemacht, 
das auf y-Pyron ebenso einwirkt wie auf Chinone und andere ungesittigte 
Ketone, namlich unter Anlagerung zu unbestandigen (@-Lactonen, die 
alsbald in Kohlendioxyd und Benzhydrylen-Derivate zerfallen: 


O—CO 


CH: CH CO CH TCH * 245 
0) DSC: Olsen a ee ay 
ono ¥ C(C,H;), *S cu: one O(CsHs)e 
CH: CH 
= CO, +0 : 
1+ OCG. cae =C(C.Hs), (F) 


Besonders schlagend hat neuerdings Borscue den ungesiattigten 
Charakter des Pyrons gekennzeichnet. Denn es gelang ihm, durch Be- 
handlung der waBrigen Pyron-Lisung mit Wasserstoff in Gegenwart von 
Palladium vier Wasserstoffatome anzulagern und so zu einem Stoff vom 
typischen Verhalten eines gesittigten Ketons zu gelangen. Dieses Tetra- 
hydro-y-pyron (4-Oxo-pyran-tetrahydrid) ist eine farblose Flissig- 
keit von eigenartigem Geruch, siedet unter 742 mm Druck bei 163° bis 
166°, gibt mit 4-Pheny]l- semi¢arbazid ein Phenyl-semicarbazon C,H,O:N.- 
NH-CO-NH-C,H, und kondensiert atch mit aromatischen Aldehydee 
leicht nach foloendim Schema: 

H,C-CO-CH, R-CH:C-CO- C:CH- Ro 


2R-CHO Pa ot gut 
THGlO. CH oat ea eee *) 


2.6-Dimethyl-y-pyron. 705 
Sg 
Viel eingehender untersucht (vg]. S. 697 —698, 702), als das einfachste 
v-Pyron, ist das von Frtst! entdeckte 2.6-Dimethyl-y-pyron (2.6-Di- 
methyl-4-oxo-y-pyran). Fetsy erhielt es aus Dehydracetsiure durch 
Erhitzen mit Jodwasserstoffsiure (vgl. Bd. I, TI. II, S. 1186) und zeigte, 
daB es sich durch Kochen mit Barytwasser in das Diacetyl-aceton tiber- 
fihren laBt (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 852), aus dem es mit groBer Leichtig- 
keit wieder durch Mbspalting von Wasser (schon beim Aufbewahren) 
zuriickgebildet wird (s. Formelreihe D auf S. 702). Kocht man Dehydracet- 
saure mit Salzsdure?, so erhalt man das Dimethylpyron-hydrochlorid (s. u.}, 
aus dessen waBriger Lésung man durch Neutralisieren mit fester Soda 
und Kinengen das freie Dimethylpyron gewinnt. Dieser Weg dient zu 
seiner Darstellung*. Seine Konstitution wird besonders durch die Bildung 
aus 2.6-Dimethyl-pyron-3.5-dicarbonsaureester (s. dessen Synthese S. 717) 
durch Kochen mit verdiinnter Schwefelséure* beleuchtet: 


C,H,0-CO-C-CO-C-CO-0C,H, 
CH,-C-0- C-CH, 


+ 2H,0 


HC.CO-CH 


Eo ee en CH,-C-0- C-CH, 


() 


Interessant ist die Entstehung in nicht ganz unbetrichtlicher Menge 
(ca. 4°/,) beim Erhitzen von Essigsdureanhydrid mit konzentrierter 
Schwefelsaure 5. 

Dimethylpyron® bildet schéne, rein weiBe Tafeln des monoklinen 
Systems’, schmilzt® bei 131-2°, siedet unter 713 mm Druck unzersetzt 
bei 248—249°, sublimiert aber schon gegen 80° in langen Nadeln unter 
Bildung ierotzender Dimpfe. Hs ist ungemein ldslich in Wasser. und 
Alkohol, ziemlich leicht in Ather. Aus der waBrigen Lésung, die neutral 
reagiert und im Munde einen bitteren Nachgeschmack hinterlaBt, wird 
es durch konz. Alkali ausgefallt. Mit Wasserdampf ist es nicht flichtig. 
Mit Hisenchlorid gibt es keine Farbung (im Gegensatz zum Diacetyl- 
aceton, vgl. Bd. I, Tl. I, S. 853). 

Unter den Verbindungen mit Sauren® (zur Konstitution s. 8.698 
bis 701) gibt es auBer den normal zusammengesetzten Salzen, wie 


1 A, 257, 266, 272 (1890). 2 Corie, Soc. 59, 619 (1893). 

3 Witistirrer, Pummerer, B. 38, 1465 (1905). 

4 Feist, A. 257, 281 (1890). 

5 Skravp, eeicinoens M. 31, 363 (1910). 

® Molekular-Refraktion: Homrray, Soc. 87, p4a3\avoo) — Absorptionsspektrum: 
Baty, Coutie, Watson, Soc. 95, 144 (1909). — Wechalten als Lisungsmittel, kryoskop. 
Konstante, spezif. Warme, Schmelz wiiline, Oberflichentension: Poma-. G. 41, II, 518 
(1911). — Polymerisation im Licht: Paterno, G. 44, J, 162 (1914), 

7 Wrrovusow, C. 1910, J, 540. 

8 Kenpant, Am. Soc. 36, 1227 (1914). 

° Vgl.: Cotte, Soc. 59, 619 (1891). — Faust, B. 25, 1067 (1892). — Cour, 
Tickir, Soc. 75, 710 (1899). — Corrie, Srreve, Soe. 77, 1115 (1900). — Barren, 

MmyeER-Jacopson, org. Ch. IIs. (1.u 2, Aufl.) 45 (August 1937) 


106 Salxe des Dimethylpyrons. 


i 


C,H,O,.HCl, auch saure Salze, wie C,H,0,(CBr,-CO,H),, und basische 
Sale: wie (0,H,O,),H, PtCl, (vgl. 8. 704) Das normale Hydrochlorid 
(4-Oxy-2.6- dime thyl- pyroxoniumchlorid, vgl. zur Benennung 8.702) 
C,H,O,Cl fallt aus einer Benzol-Lisung des Dimethylpyrons durch 
Salzeaare Gas in langen weiBen Nadeln aus, die sehr hygroskopisch sind 
und bei 154° schmelzen. Beim Verdunsten einer waBrig-salzsauren 
Lésung von Dimethylpyron erhalt man es in krystallwasserhaltiger Form; 
dieses wasserhaltige Salz C,H,O,Cl+ 2H,O, das zuerst beim Kochen 
von Dehydracetséure mit rauchender Salzsiure beobachtet worden war, 
schmilzt bei 83—85° und wird im Vakuum wasserfrei. Die waBrige 
Lésung des salzsauren Dimethylpyrons reagiert stark sauer; bei grofer 
Verdiinnung enthilt sie das Salz weitgehend hydrolysiert (in 1/,,-norm. 
Lésung bei 40° zu ca. 85 °/,). 7 

Unter den Verbindungen mit Metallsalzen' ist das Additionsprodukt mit 


Quecksilberchlorid charakteristisch; es bildet weiBe Krystalle, schmilzt bei 149° und - 


besitzt die Zusammensetzung C,H,0, + HgCl,. 

Die Versuche, durch physikochemische Messungen? (elektrisches Leit- 
vermégen des Hydrochlorids, Katalyse von Methylacetat durch das Hydro- 
chlorid usw.) ein Urteil tiber die Starke des Dimethylpyrons als Base 
zu gewinnen, haben zu dem Ergebnis gefihrt, daB seine ,,Basizitat‘ 
auBerordentlich gering ist, immerhin diejenige des Harnstoffs (vgl. Bd. 1, 
Tl. II, S. 1388) ein wenig iibertrifft. 

DaB das Dimethylpyron durch kochendes Barytwasser zum Diacetyl- 
aceton — dem entsprechenden acyclischen Triketon, vgl. S. 702—703 — 
aufgespalten wird: 

CH-CO-CH CH,-CO-CH, 


CH,-C—O—C-CH, +H,Q/ CH;- co co. -CH, ” @) 


wurde schon 8. 705 erwahnt; infolge weitergehender Spaltung tritt beim 


Viturcer, B. 34, 2685, 2697, 3613 (1901). — VortinpEerR, Moma, B. 36, 1478 (1903). 
— Puornixow, C. 1905, I, 184, 1708; 1906, I, 368; 1908, I, 2042; 1909, I, 492; 
1912, I, 1839; 1916, I, 983, 1073. B.89,1794 (1906); 42, 1154 (1909). — Hanrzscu, B.38, 
2144 (1905). — Hanrzscn, Densrorrr, A. 349, 15, 32, 39 (1906). B. 40, 241 (1907). — 
Wernzand, Reiscure, B. 41, 3674 (1908). — Mc Intosu, Am. Soc. 32, 542 (1910). — 


Gompera, Cong, A. 376, 224 (1910). — Rosrnnem, Z. a. Ch. 75, 142 (1912). — 
Kenpatt, Carpenrsr, Am. Soc. 36, 2512 (1914). — Kenpatt, Am. Soc. 36, 1222 
(1914). — Epruraim, Hocuunr, B. 48, 633 (1915). 

* Vgl.: Werner, A. 322, 301, 312 (1902). — Gompera, Cone, A. 376, 225 


(1910), — Przirrer, A. 383, 98, 143 (1911). — Prornixow, C. 1912, I, 1839. 

Verbindungen mit Natrium-malonester: Voriinper, A. 341, 61 (1905), 

® Vgl.: Cotrie, Tickie, Soc. 75, 717 (1899). — Water, B, 34, 4115 (1901). — 
Waxpen, B. 34, 4190 (1901); 35, 1770 (1902). Ph. Ch. 48, 442, 444, 448 (1903). — 
Woop, Soc. 83, 475 (1903). — Hanrzsca, Ph. Ch. 61, 282, 299 (1908). — Oppo, 
Scanvota, G. 40, II, 172 (1910). — Bagster, Sreere, Ch. N. 105, 170 (1912). — 
Rérpam, Am. Soc. 37, 565 (1915). 

* Aufspaltung durch Chlorierung: Darra, Gurra, Am. Soc. 37, 578 (1915). 
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Erhitzen mit waBrigem Alkali der Geruch nach Aceton auf. Beim Er- 
hitzen mit waBrigem Ammoniak (8 Stdn. im Wasserbad) geht’ Dimethyl- 
pyron in den entsprechenden Pyridin-Kérper — das Lutidon (2.6-Di- 
methyl-y-pyridon) — iber! (s. Gleichung E auf S. 703). 

Mit Phenylhydrazin reagiert Dimethylpyron weder in alkoholischer 
noch in essigsaurer Lésung? (vgl. S. 703). Die Carbonyl-Funktion tritt 
aber in seiner Reaktionsfahigkeit gegeniiber Methyl-magnesiumjodid (und 
andere Organomagnesium-Verbindungen) zutage®. Nach der Zersetzung 
mit Wasser sollte man hierbei als normales Produkt das 2.4.6-Tri- 
methyl-pyranol (Formel XI, s. u.) erwarten, das indessen nicht bestandig 
ist; bewirkt man aber die Zersetzung mit Uberchlorsiure, so gewinnt 
man das sehr bestindige, S.708—709 noch naher zu besprechende Per- 
chlorat (XIII) der dem Trimethylpyranol isomeren Oxoniumbase XII: 


CH, OH CH, 
ms . 
G C 
HE “CH HC~ “CH 
x) CH cl Ic CH, ’ iy CH,-C lc CH, ’ 
3° eae. 8 BSS 3 
OH 
CH, 
Cc 
ee SLA 
) CH,-Cx_J0-CH, * 
O 
O-Cl0, 


Sodann ist hervorzuheben, daB das Dimethylpyron die neuerdings bei 
vielen Ketonen festgestellte, héchst interessante EKigenschaft zeigt, mit 
Kalium sich zu einem ,,Metall-ketyl“ zu vereinigen?: 

| _ *0K 
HO.O-cH 


HC-CO-CH ee 
~ CH,-C-0-C-CH, ’ 


(K) 
CH,-C- O-C-CH, 


+K 


man erhilt dieses , Dimethylpyron-kalium“, wenn man die Atherische 
Lésung des Dimethylpyrons mit einer Lésuog von Kalium in wasser- 
freiem fliissigen Ammoniak zusammenbringt, als leuchtend zinnoberrotes 
Pulver, das so oxydabel ist, daB es an der Luft verglimmt. 


1 Sxravp, Priatincer, M. 31, 363 (1910). — Mit alkoholischem Ammoniak im 
Lichte stehen gelassen, bleibt Dimethylpyron unverindert; vgl. Paterno, G. 44, I, 
238 (1914). 

2 Feist, A. 257, 273 (1890). — Auch gegen Diphenylketen ist es nur wenig 
reaktionsfaihig; vgl. Sraupinazr, Kon, A. 384, 60, 130 (1911), 

8 Bayer, Piccarp, A. 384, 210 (1911). 

* Scutznx, Tuat, B. 46, 2846, 2848 (1913). — Scuiusacn, B. 48, 12 (1915). 
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Durch Reduktion mit Wasserstoff in Gegenwart von Palladium 14Bt sich das 
Dimethylpyron gleich dem Pyron (vgl. S. 704) — wenn auch langsamer als dieses — 
in ein Tetrahydrid’ iiberfiihren, bei welchem das Carbonyl durch Semicarbazon- 
Bildung nachweisbar ist. Auch von Zinkstaub und Magnesium wird Dimethylpyron 
in eisessig-salzsaurer Liésung leicht reduziert?; die Reduktion nimmt hierbei aber 
einen verwickelteren, noch nicht véllig geklarten Verlauf. Eine Eisessig-Lésung, 
die eine Spur Wasser enthilt, gibt mit Magnesiumpulver eine intensive blauviolette 
Firbung, die zum Nachweis des Dimethylpyrons dienen kann. — Von Wasserstott- 
superoxyd in Gegenwart von Ferrosulfat wird Dimethylpyron zu Dimethyl-oxy- 
pyron (S. 712) oxydiert’. 

Der theoretisch so iiberaus wichtige Ubergang des Dimethylpyrons 
in ein Jodmethylat* (4-Methoxy-2.6-dimethyl-pyroxoniumjodid) 
bzw. in andere Salze des Methoxy-dimethyl-pyroxoniumhydroxyds ist schon 
S. 699 —700 besprochen worden. Man kann ihn durch die Gleichung: 


0 aa : CH, 

Shas | qe 7 

CH, lL Se: CH, ~ CH, re cle CH, (\) 
I : 


ausdriicken, welche der S. 701 in Gleichung B gegebenen Deutung der 
Salzbildung entspricht. Der in der Gleichung L wiedergegebene Vorgang 
laBt sich umkehren; denn bei raschem Erhitzen iiber 100° zerfallt das 
Jodmethylat wieder fast glatt in Dimethylpyron und Methyljodid. Wir 
haben hier also ganz ahnliche Verhiltnisse wie bei der Vereinigung von 
Antipyrinen mit Alkyljodiden zu pseudo-Jodalkylaten und deren riick- 
wartiger Zersetzung beim Schmelzen (s. 8S. 376—377, 387; itiber Ver- 
gleich der Pyrone mit den Antipyrinen s. auch 8.701). Das Jodmethylat 
bildet gelblichweiBe atherglanzende Blittchen und lést sich sehr leicht 
in kaltem Wasser; die fast farblose Liésung reagiert auf Lackmus 
nur schwach sauer. Diejenige des entsprechenden Perchlorats 
C,H,,0,-ClO, reagiert neutral. Die zugrunde liegende Base, welche 
nicht isolierbar ist, weil sie weitere Verinderung (wahrscheinlich Ring- 
spaltung) erleidet, iibertrifft also an Starke das Dimethylpyron sehr er- 
heblich. 

Ebenfalls ohne Hydrolyse in Wasser léslich, also das Salz einer 
starken Base ist das 2.4.6-Trimethyl-pyroxonium-perchlorat® 
(Formel XIII, S$. 707), dessen Entstehung aus Dimethylpyron durch Kin- 
wirkung von Methyl-magnesiumjodid S.707 besprochen wurde. Es bildet 


' Borscus, B. 48, 685 (1915). 

* Baeyer, Piccarp, A, 384, 208 (1911); 407, 346 (1915). 

8 TickiE, Cottiz, Soc. 81, 1005 (1902). 

* Kenrmann, Durrennirer, B. 39, 1299 (1906). — Bayer, B. 43, 2337 (1910). 
— K. A. Hormann, B. 43, 2630 (1910). — Baryer, Piccarp, A. 407, 333, 337 (1915). 

° Barver, Precarp, A. 384, 210 (1911): 407, 369 (1915). 
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farblose undeutliche Prismen, lést’ sich in 10 Tin. siedenden Wassers 
und schmilzt bei 241—252° unter Zersetzung. Mit gelinde erwarmtem 
Ammoniak gibt es fast augenblicklich 2.4.6-Trimethyl-pyridin (analog 
Gleichung A auf 8.700). Versucht man, die Base durch Bariumcarbonat 
in siedendem Wasser frei zu machen, so erhalt man statt ihrer infolge 
von Ringspaltung ein acyclisches ungesattigtes Diketon: 


CH; CH, Cos 
C C C 
HO’ CH HO CH Ketisierung HU~ 0H, 
CH,-C  .CH, ae CH,-CO ©-CH, < CH,-CO CO-CH,. @p 
SS OH 


OH 
Durch unverdiinntes Brom, am besten in Gegenwart von etwas Jod, lassen 


sich Pyron und Dimethylpyron in Monobrom- und Dibrom-Derivate iiberfiihren!. 
3.5-Dibrom-2.6-dimethyl-y-pyron (CH;),C;0,Br. schmilzt bei 163—164° 


Weitere Oxo-Kérper der Pyran-Reihe. 


An die im vorigen Abschnitt geschilderten esocyclischen Monoxo- 
Derivate sind zunichst Verbindungen anzuschlieBen, die zwei Oxo- 
Gruppen (bzw. in desmotropen Formen eine Oxo- und eine Oxy- 
Gruppe) esocyclisch enthalten. 

Stehen die beiden Oxo-Sauerstoffatome in «,a’-Stellung, so haben 
wir es mit inneren Anhydriden von acyclischen y-Dicarbon- 
siuren zu tun. Das Bd.I, Tl. II, 8.487 beschriebene Glutaconsdure- 
anhydrid ist nach seiner gewohnlichen Formel (XIV, s. u.) 2.6-Dioxo- 
pyran-dihydrid; neuerdings wird die Formel XV des 6-Oxy-a-pyrons 
dafiir bevorzugt”, weil es mit Eisenchlorid eine intensive Grinfarbung 


CH: CH-CH, 


( CH: CH-CH 
CcCO—O—CO ° 


CO—O—C-0H’ 


CH, -CH,-CH, 


=e ots 
XIV) XV) ANDRE Chg eG 


gibt. und sich bei der Titration mit Alkali wie eine einbasische Saure 
verhilt. — Das Glutarsa’ure-anhydrid (XVI) ist 2.6-Dioxo-pyran- 
tetrahydrid; es wurde Bd. I, Tl. II, S. 383 besprochen; s. ferner Bd. I, 
Tl. IL, 8S. 300—802 und iiber die Homologen Bd. I, Tl. II, 8S. 388—391. 

In «,7-Stellung enthalt die beiden Oxo-Sauerstoffatome das Bd. I, 


1 Feist, E. Baum, B. 38, 3562 (1905). — Feist, B. 39, 3659 (1906); 40, 3647 
(1907). 

2 Bianp, J. F. Taorpz, Soc. 101, 857, 863 (1912). 

Uber Anhydride der homologen Glutaconsiiuren s.: Frist, A. 370, 49, 52, 56, 
68 (1909). — Tuors, J. F. Taorrr, Soc. 99, 2211ff. (1911). — Buanp, J. F. Tuorre, 
Soc. 101, 865 (1912). 
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Tl. Il, S.1182—1183 behandelte ,,Triacet-lacton“, das als 6-Methyl- 
2,4-dioxo-pyran-dihydrid bezeichnet werden kann’. 

Handelt es sich bei diesen Stoffen nur um Hinweise auf die Stellen, 
an denen sie.bereits in ihrer Eigenschaft als Anhydride acyclischer Ver- 
bindungen friiher abgehandelt sind, so miissen wir nun bei dem Falle 
der f,y-Stellung linger verweilen. Ihm gehéren zwei interessante Ver- 
bindungen an, die uns bisher nicht begegnet sind und den folgenden 
Formeln entsprechen: 


HC-CO-CO HC-CO-C-0H 

ey: 3 bzw. XVIIb oe Pe 

a 02 ORy UID). ae-0 2H 
HC-CO-CO ; HC-CO-C-0H 
und x = : bzw. XVIIIb cs Bs : 
XVIIla) 6_0-CH-CH, ) HCG_0-¢.cH, 


Die erste dieser beiden Verbindungen, die nach Formel XVIla 
rationell als 3.4-Dioxo-pyran-dihydrid, nach der wahrscheinlicheren 
Enol-Formel XVIIb als $-Oxy-y-pyron bezeichnet werden kann, wird 
allgemein Pyromekonsiure? genannt, weil sie zuerst durch Destillation 
der Mekonsaure (S. 717) gewonnen wurde, und weil diese Bildung auch 
heute zu ihrer Darstellung dient. In sehr schlechter Ausbeute erhalt 
man sie bei der Oxydation des y-Pyrons mit Wasserstoffsuperoxyd in 
Gegenwart von Ferrosulfat. Wird hierdurch ihr naher konstitutioneller 
Zusammenhang mit dem y-Pyron C,H,O,, von dem sie sich in ihrer 
empirischen Formel C,H,O, durch den Mehrgehalt eines Sauerstoffatoms 
unterscheidet, angezeigt, so ergibt sich die f-Stellung dieses dritten 
Sauerstoffatoms aus der Spaltung der Ather (s. S. 711). 

Die Pyromekonsiure, deren Kenntnis namentlich durch Ost und 
durch PrERaToNER geférdert wurde, krystallisiert in weiBen Prismen, 
schmilzt bei 121-5°, siedet bei 227—228° (korr.),.verfliichtigt sich aber 


¢ 


1 Uber eine ihm wahrscheinlich homologe Verbindung s. WepeExinp, J. Hiuser- 
mann, B. 41, 2299 (1908). 

Fiir die einfachste (unbekannte) Verbindung dieser Art 

HC-CO-CH, 

HC—O—CO 
ist der wenig zweckmiBige Name ,,Pyronon‘‘ vorgeschlagen worden; vgl. Frisr, 
A. 257, 262 (1890). 

* RosiaueT, A. 5, 102 (1833). — Brown, A. 84, 32 (1852); 92, 321 (1854), — 
Iutée, A. 188, 31 (1877). — Ost, J. pr. [2] 19, 177 (1879); 27, 257 (1883); 29, 57 
(1884). — Opgrnuemer, B. 17, 2087 (1884). — Ostwaup, Ph. Ch. 3, 399 (1889), — 
Peratoner, Leone, G. 24, Il, 75 (1894), — Psratoner, Leonarpi, G. 28, II, 297 
(1898); 30, I, 540, 558 (1900). — Perratoner, R. A. L. [5] 11,1, 246 (1902): 41, JI, 
519, 686 (1911). — Homrray, Soc. 87, 1454 (1905). — Prratoner, Sparuino, C. 1915, 
II, 678. G. 36, I, 14 (1906). — Prraroner, Tamsuretto, C. 1905, II, 680. G. 36, I, 
50 (1906). — Compaano, G. 38, II, 126 (1908). — Baty, Corie, Warson, Soc. 95, 
148 (1909). — borscne, B. 49, 2544 (1916). 


ea 


' 


Pyromekonséure. 711 


sf 


schon bei 100° allmahlich vollstindig, indem sie in durchsichtigen Tafeln 
sublimiert. Sie lést sich leicht in Wasser, Alkohol und Chloroform, 
reagiert gegen Lackmus sauer und gibt mit Ferrisalzen tiefrote Farbung. 
Mit Wasserdampfen ist sie fliichtig. Sie liefert zwei Reihen von Metall- 
salzen, welche der Zusammensetzung C,H,O,Me! (neutrale Salze) und 
C,H,O,Me! + C,H,O, (saure Salze) entsprechen, unbestandig sind und 
aleslicch reagieren ; dis sauren Salze spalten leicht — z. B. beim Schiitteln 
mit Ather — Pyromekonsaure ab und gehen dabei in die neutralen Salze 
tiber. Durch iberschiissiges Alkali wird die Pyromekonsaure schon in 
der Kalte unter Bildung von viel Ameisensiure ziemlich rasch zerstért. 
Mit Salzsiuregas in Ather liefert sie das Hydrochlorid C,H,O,Cl. 
Gegen salzsaures Hydroxylamin ist sie indifferent (vgl. S. 703), In wenig 
Wasser gelést, gibt sie mit Jodsaure Pentajod-aceton. Durch Diazo- 
methan und Diazoathan laBt sich die Pyromekonsiure in ihre Alkyl- 
ither iiberfiihren, die durch Alkali in Ameisensaure und Ather des 
Acetols gespalten werden: 
HC—CO—C-0-CH, H,C-CO-CH,-0-CH, 


| + 3H,O = 3 
He—0-—CH + HCO-OH + HO-COH. (N) 


“Diese Spaltung ist fiir die Konstitution beweisend, da offenbar bei 


a-Stellung des Alkoxyls nicht Acetolather als Spaltungsprodukt auftreten 

kénnte, vielmehr Aceton zu erwarten wire. Ferner zeigen diese Alkyl- 

ither die charakteristische Fahigkeit der -y-Pyrone, durch Erwarmen mit 

Ammoniak in entsprechende Pyridone iibergefithrt zu werden (vgl. S. 703): 
HC-CO-C-0-CH; yy, HC-CO-C-0-CH, (0) 
HC-0- CH * _-HO-NH.CH 

Durch Nitrosierung 148t sich die Pyromekonsiure in ein Isonitroso-Derivat 

(XIX, 8. u.) tiberfithren, welches bei der Reduktion mit schwefliger Siure in N-Oxy- 

a, 6-dioxy-y-pyridon (,,Oxy-pyromekazonsdure“, XXI) iibergeht. Diese eigentiimliche 

Umwandlung erklart sich, wenn man als erste Phase ee uEe der Isonitroso- 

pyromekonsiiure zu XX annimmt: 

HC-CO-CO | Uialavoronis -» AC—CO——CO 

3 : aN se : 


x XX 
£0 HC-0-C:N-OH HC-N(OH)-C:0 


ALi 
H = C. OH 
peer XXT) ae my 


HC. N(OH)- C-0H ° 


Das nach den Formeln XVII1a baw. XVIITb(S. 710) konstituierte Homo- 
loge der Pyromekonsiure! (2-Methyl-pyromekonsaure) — 2-Methyl- 


1 Srennovse, A. 123, 191 (1862). — Branp, B. 27, 806 (1894). — Kuzianq, 
Bazten, B. 27, 3115 (1894). — Feuerstein, B. 34, 1804 (1901). C. 1902, I, 214. — 
Peratoner, TamBureLto, B. 36, 3407 (1903). CO. 1905, II, 680, 681. G. 36, I, 33, 
54 (1906). — E. Erpmann, C. Scuarrer, B. 43, 2402, 2404 (1910). — Sremmerz, Z. 
Kr. 55, 377 (1916). — Vgl. auch Britt, C. 1917, 1, 451. 


712 Maltol. 


3.4-dioxo-pyran-dihydrid bzw. 2-Methyl-3-oxy-y-pyron — wird 
heute gewdhnlich Maltol genannt. Es wurde zuerst 1861 von Sren- 
novsr aus Larchenrinde durch Ausziehen mit warmem Wasser erhalten 
und unter dem Namen ,,Larixinsaiure“ beschrieben. Brann zeigte 
1894, daB ein beim Résten des Malzes in geringer Menge auftretender 
Stoff, der infolge seiner Kisenchlorid-Reaktion zu Verwechslungen mit 
Salicylsiure bei der Analyse von Bieren Veranlassung geben kann, 
die Zusammensetzung C,H,O, und phenolartigen Charakter besitzt, und 
nannte ihn Maltol. FrvuErsTEIn beobachtete 1901, daB die Nadeln der 
WeiBtanne bis 0-5°/, Maltol enthalten und ein vortreffliches Material 
zu dessen Gewinnung darstellen. PrRaTONER und TAMBURELLO erwiesen 
dann 1903 die Identitit der StennousEschen Larixinsiure mit dem 
Maltol, das endlich E. Erpmann und ScuarFer 1910 unter den Pro- 
dukten der trockenen Destillation von Cellulose und Starke auffanden. 

Das Maltol krystallisiert in farblosen Nadeln, schmilzt bei 160-5°, laB8t sich 
sublimieren und ist in heiBem Wasser leicht léslich. Es reduziert ammoniakalische 
Silberlésung in der Kilte, Feutinasche Loésung in der Warme. Mit Eisenchlorid 
gibt es eine violette Firbung, mit Mmonschem Reagens in kochender wiibriger 
Lésung aber im Gegensatz zur Salicylsiure keine Farbung. In seinem Verhalten 
iihnelt es durchaus der Pyromekonsiiure. Wie diese bildet es Salze mit 1 Aq. Metall- 
oxyd und liefert mit Benzoylchlorid ein Monobenzoyl-Derivat, mit Diazomethan 
einen Monomethylither. Bei der Spaltung des Monomethylithers mit Erdalkalien 
erhilt man neben Acetol-methylither je ein Mol. Ameisensiure und Essigsiure; 
hieraus ergeben sich (vgl. Gleichung N auf §. 711) beziiglich der Stellung des 
Methyls im Maltol-Molekiil die beiden Moglichkeiten: 

XNID) HC-CO-C.OH und XXII) HC.CO.C-OH . 
CH, .C-0+CH HC-0-C.-CHl; 
von denen die zweite (XXIII) deshalb als zutreffend zu betrachten ist, weil das 
Maltol abweichend von der Pyromekonsiiure durch Nitrosierung kein Isonitroso- 
Derivat (vgl. Formel XIX auf S. 711) liefert. 

Eine dem Maltol sehr ihnliche und ihm isqmere Substanz, welche gleichfalls die 
rotviolette Eisenchlorid-Reaktion gibt, aber bei 95° schmilzt, — Isomaltol — bildet 
sich, wenn Stiirke oder gewisse Zuckerarten, nachdem sie vorher der Wirkung eines 
in den Pflanzen verbreiteten, aber von der Amylase verschiedenen Enzyms aus- 
gesetzt waren, auf etwa 150° erhitzt (,,caramelisiert“) werden’. Da ihr Metbylither 
bei der Spaltung nur Ameisensiiure, keine Essigsiure liefert, so liegt in ihr viel- 
leicht das 5-Methyl-3-oxy-y-pyron (Formel XXLV, s, u.) vor. 


CH,-C-CO-C-.OH HC-CO-.C-.OH 
XXIV) 7 OV) ee : 
HC-0- CH CH -C-0-C-CH, 
Das aus 2.6-Dimethyl-pyron durch Oxydation erhiltliche 2.6-Dimethyl-3-oxy- 
y-pyron® (XXV, s. 0.) schmilzt bei 162-5° und gibt mit Eisenchlorid cine intensive 
blauviolette Firbung. 


' Backe, C. r. 150, 540 (1910); 151, 78 (1910). 

2 Tickie, Corte, Soe. 81, 1005 (1902). 

Uber Dialkylither des 3.5-Dimethyl-2. 6-dioxy-y-pyrons s. Scuroerer, B. 49, 
2700, 2715, 2716 (1916). 
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Zu erwihnen sind endlich noch einige Pyran-Derivate mit exocyclisch ge- 
bundenen Oxo-Gruppen. 

Wenn man Crotonaldehyd mit verdiinnter Salzsdiure eine halbe Stunde kocht 
und dann destilliert, erhilt man ein Dimeres des Crotonaldehyds (farblose Fliissig- 
keit, Sdp..g: 86—87°), fiir welches die Struktur eines Aldehyds von der Formel XXVI 
(s. u.) — 2.6-Dimethyl-3-formyl-a-pyran-dihydrid-(.6) — wahrscheinlich gemacht 
worden ist}. 


CH, CH:C-CHO CH;-CO-C-CO-C-CO-CH 
XXVI XXVII : - 3 
| CH, -CH—0 — CH-CH,’ CH,-C-0O-C-CH, : 


CH. CO.CH-CO-CH, 
CH, -C—O0—CO 

2.6-Dimetliyl-3. 5-diacetyl-y-pyron? (XXVII) entsteht durch Einwirkung von 
Kohlenoxychlorid auf das Kupfersalz des Acetylacetons, ferner aus dem Natrium- 
salz des Diacetylacetons bei Behandlung mit Acetylchlorid; es schmilzt bei 124°. 

6-Methyl-3-acety1-2.4-dioxo-c-pyran-dihydrid-(3.4) (XXVIID) ist die in Bd. I, 
TI. II, 8. 1184—1186 ausfibrlich besprochene Dehy dracetsiure. 


XXVIID 


Carbonsiuren der Pyran-Reihe. 


a,c- Dicarbonsduren des y-Pyrans*® und seiner y-Homologen entstehen, 
wie schon Bd. I, Tl. IJ, 8.1227 durch eine Gleichung erliutert wurde, 
aus den ¢,a’-Diketo-Derivaten, der Pimelinsiure-Reihe durch Abspaltung 
von Wasser (mittelst konz. Schwefelsiure in der Kalte). Sie zersetzen 
sich in héherer Temperatur, ohne daB es gelingt, Pyrane als Produkte 
dieser Zersetzong zu isolieren. -Gegen kochendes Wasser allein sind sie 
bestiindig; fiigt man aber beim Kochen Quecksilberchlorid hinzu, so er- 
folgt Aufspaltung unter Rickbildung der Diketo-pimelinséiuren. Mit 
Halogenwasserstofi vereinigen sie sich nicht zu Salzen. Dagegen addieren 
sie leicht Brom zu Dibromiden, welche aus Kaliumjodid sofort Jod in 
Freiheit setzen und dabei wieder in die Pyran-dicarbonsauren zuriick- 
verwandelt werden; diese Dibromide sind wohl als Oxonium Verbin- 
dungen vom Typus II (s. u.) zu deuten. — Die y-Pyran-dicarbonsiure- 
(2.6) ‘Formel I) krystallisiert aus heiBem Wasser in langen farblosen 


' HC.CH,-CH 1 HC-CH,+CH 
) 40,C-C—O—C-CO,H ’ HO,C:C—O— C-. CO,H 
Pa 
Br Br 


Nadeln, zersetzt sich gegen 180°, ohne zu schmelzen, und ist in heiBem 
Wasser schwer, in Ather und Alkohol nicht léslich; ihr Diathylester 
schmilzt bei 37°. 


1 Detitprne, C. r. 150, 394, 585 (1910). A. ch. [8] 20, 389 (1910). — Dooris, 
C. r. 157, 943 (1918). 

2 Tuomas, Lerivre, Bl. [2] 50, 193 (1888). — Cotte, Soc: 85, 977 (1904)..— 
Patazzo, Onorato, C. 1905, I, 1259. G. 35, II, 476 (1905). — Bary, Cont, Warson, 
Soc. 95, 153 (1909). 

2 Braise, Gautr, C.r. 139, 137 (1904); 142, 452 (1906). BL. [4] 1, 77, 129 (1907). 
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2-Methyl-[y-pyran-dihydrid-(5. 6)]-carbonsiiure-(3) 1 (,,Methyldehydro- 
hexon-carbonsaéure“) entsteht als Athylester bei der Einwirkung von Tri- 
methylenbromid auf Acetessigester in Gegenwart von 2 Aq. Natriumiithylat: 


C,H;0-CO.CH a. Be OO ae NaO- C,H; 
CH,-C-ONa Br-CH, 
_ ©,H,O-CO-C-CH,-CH, + 2NaBr + HO-O,H,. (P) 
CH,-C—O—CH, 


Sie schmilzt bei 119° und zerfallt bei etwas hdherer Temperatur in Kohlendioxyd 
und das Anhydrid des Aceto-butylalkohols (Bd. I, Tl. II, 8. 903; Bd. II, Tl. III, 8. 696). 

Perhydrierte Pyran-carbonsdéuren liegen in der Cinensiiure und Cineolsdure 
vor, die in Bd. I, Ti. II, S. 624—625 und S. 698—699 beschrieben wurden. Die 
Cinensiure kann als 2.6.6-Trimethyl-[pyran-tetrahydrid]-carbonsiiure-(2), die 
Cineolsiiure als 2.6.6-Trimethyl-[pyran-tetrahydrid]-dicarbonsiure-(2.5) be- 
zeichnet werden. 

Carbonsduren des «-Pyrons? haben wir schon bei Besprechung der 
acyclischen Verbinduagen als Lactonsiuren kennen gelernt, die sich von 
gewissen ungesittigten Oxy-dicarbonsduren ableiten. Die Cumalin- 
sdure (Bd. I, TI. II, S. 707) ist e-Pyron-carbonsiure-(5), die Cumalin- 
carbonsaure-(6) (Bd. I, Tl II, 8.708): «-Pyron-carbonsaure-(6), die 
Isodehydracetsiure (Bd. I, Tl. II, S. 708—709) 4. 6-Dimethyl-a- 
pyron-carbonsiure-(5), die pale cumalin-dicarbonsiure iBd. I, 
Tl. II, S. 1239) 6-Athoxy-a-pyron-dicarbonsiiure-(3.5). 


Die wichtigsten Siuren aber, die wir in diesem Abschnitt zu be- 
handeln haben, sind Carbonsduren des y-Pyrons. Unter ihnen finden 
sich zwei natiirlich vorkommende, seit langer Zeit bekannte Siuren — 
die Chelidonsiure und die Mekonsiure, fiir welche sich gemiB den 
folgenden Formeln: 

HC. CO- CH 
HO,C-C—O—C-CO,H ’ 

HC- CO -C-OH HC. cO- CO 


lV ee ae 7 
) 10,0.6—0—6.-C0.H ea HO,C-C—O—CH- CO,H 


III) 


die Struktur als y-Pyron-dicarbonsiure und Oxy-y-pyron-dicarbonsiure 
ergeben hat. Diese Erkenntnis verdankt man hauptsichlich einer Unter- 
suchung von Lirpen und HairincEer® iiber die Chelidonsiure, welche in 
den Jahren 1883—1885 verdffentlicht wurde und fiir die Chemie der 
Pyran-Reihe grundlegende Bedeutung erlangt hat; in ihrem Verlauf 


1 W. H. Pergin jun., B, 19, 2557 (1886). Soc. 51, 702 (1887). — Kuprina, 
Perkin, Soc. 55, 831 (1889). — Uber ein Homologes s. Becauee Perkin, Soc. 105, 
1353 (1914). 

2 S. auch Simonsen, Soc. 93, 1022 (1908). 

* B. 16, 1259 (1883). M. 5, 389 (1884); 6, 279 (1885). 
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wurde aus dem Verhalten der Chelidonsiure die Formel III erschlossen, 
fir den carboxylfreien Stammkérper der Name ,,Pyron“ eingefihrt. Die 
Auffassung von Lispen und Harrincrr fand dann 1891 ihre endgiitige 
Bestatigung durch Cuarsens! Synthese der Chelidonsdure aus dem Aceton- 
dioxalsiureester (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 1228): 


CR hOsCHs Be ae CH-CO.CH 
EGO -CO® iy CONROE, * ~ ©,H,0-CO.C—0—C-CO-00,H, 
Verseifung CH. Co. CH 


HO- CO-C—O0—C-CO,H’ (Q) 


Zu gleicher Zeit, wie Lizpen und Harrincer die Chelidonsiure, unter- 
suchte Ost? ausfiihrlich die Abbauprodukte der Mekonsaure und ver- 
folgte namentlich an ihnen den Ubergang durch Ammoniak in Pyridin- 
Derivate®, der seither als charakteristische Reaktion der Pyron-Kérper 
in so vielen Variationen beobachtet worden ist (vgl. S. 703, Gleichung E). 

Die Chelidonsiure* [y-Pyron-dicarbonsaure-(2.6)] wurde 1839 
von Prosst im Kraut und in den Wurzeln von Chelidonium majus 
(Schélikraut) entdeckt. Spater fand man sie auch in einer anderen 
Papaveracee — Stylophorum diphyllum —, ferner in der weiBen Nies- 
wurz und in den Zwiebeln von Buphane disticha. Zur Darstellung 
dient heute die oben schon angefiihrte Synthese Cuatsens; durch mehr- 
maliges Abdampfen des Acetondioxalesters mit rauchender Salzsaure 
auf dem Wasserbade erhalt man die Chelidonsdure glatt. 

Auf einem anderen synthetischen Wege wurde sie von Psratoner und 
Srrazzert in kleiner Menge hergestellt. Die Dinatriumverbindung des Aceton- 
dicarbonsiureesters gibt mit Athoxalyl-chlorid den y-Pyron-tetracarbonsiiureester, 
aus dem man durch Erwarmen mit verdiinnter Schwefelsiure unter Verseifung und 
Abspaltung von Kohlendioxyd die Chelidonsiure erhilt: 
C,H,-0-CO-CH,-CO-CH,-CO-00,H, 0,H,0-CO-C-CO-C-CO-00,H, 

+ 2C,H,O-CO-CO-Cl C,H,0-CO-C—O—C-CO-0C,H, 

HC-CO-CH 

HO-CO-C—0-C-CO-0H 


(R) 


Die Chelidons’ure wurde zuerst von Lrrcu eingehend gekenn- 
zeichnet. Sie krystallisiert aus siedendem Wasser in feinen farblosen 


1 B. 24, 111 (1891). 

2 J. pr. [2] 27, 257 (1883); 29, 57 (1884). 

3S. auch Liesen, Hartincer, B. 16, 1263 (1883). 

* Prosst, A. 29, 116 (1839). — Lercu, A. 57, 273 (1846). M. 5, 367 (1884). — 
Wipe, A. 127, 164 (1863). — Hairincer, Liesen, M. 5, 339 (1884); 6, 279 (1885). 
— V. Meyer, B. 17, 1061 (1884). — E. Scamipr, Ar. 224, 512 (1886). — Ostwatn, 
Ph. Ch. 3, 400 (1889). — Cuaisen, B. 24, 111 (1891). — Peraroner, Srrazzeni, G. 
21, I, 300 (1891). — Scuuorrerseck, Watkins, B. 35, 22 (1902). — Wuu1srdrrer, 
Pomusxer, B. 37, 3737, 3739, 3749 (1904). — Ferst, B. 39, 3662 (1906); 40, 3651 
(1907). — Torin, Soe. 99, 1245 (1911). — Nevuperc, Karczaa, Bio. Z. 37, 173 (1911). 
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Nadelchen, die 1 Mol. Krystallwasser enthalten, wird bei 100° wasserfrei 
und schmilzt oberhalb 220° unter Schwarzung und Gasentwicklung (vgl. 
unten); in kaltem Wasser und siedendem Alkohol ist sie schwer. léslich, 
in Ather unléslich. Sie ist eine starke zweibasische Sdure, die sich in 
Alkalicarbonaten farblos, in fixen Alkalien aber unter Gelbfarbung auf- 
lést; diese Gelbfiirbung beruht auf dem Ubergang in Salze der durch 
Wasseraufnahme entstehenden Xanthochelidonsaiure (s. Bd. I, Tl. II, 
S. 1229). Beim Kochen mit Alkalien, besonders glatt beim Kochen mit 
alkalischen Erden erfolgt Spaltung in 1 Mol. Aceton und 2 Mol. Oxal- 
siiure: 
HC-CO. ne HsC-CO-CH, + 
+ 3H,O = ; (S) 
HO,C C —O -. CO,H HO,C-CO-OH + HO-CO-CO,H 


Durch mehrstiindiges Kochen mit itberschiissigem Ammoniak wird 
Chelidonsiure in Pyridon-dicarbonsaéure verwandelt: 
HC-CO-.CH HC; co. CH 


at e Hp a0 T 
H0,0-6—0-¢-co,H + N45 = 9+ yoc.G.nn.c.con | 


Mit freiem oder salzsaurem Hydroxylamin tritt sie nicht in Reaktion 
(vgl. dazu S. 703). Durch Zink und Essigséure wird sie zu Hydro- 
chelidonsiiure (= y-Keto-pimelinsiure, Bd. I, Tl. II, 8. 1225) reduziert. 
Beim Erhitzen auf ca. 240° spaltet sich Chelidonsiure ziemlich glatt in 
Kohlendioxyd und 7-Pyron (S. 703); erhitzt man im Vakuum, so gelingt 
es, als Zwischenprodukt die y-Pyron-monocarbonsdure (s. u.) zu ge- 
winnen. 

Die eben erwihnte y-Pyron-carbonsiiure-(2) ist identisch mit der ,,.Koman- 
siure“, welche entsteht, wenn man Komensdure (Oxy-pyron-carbonsdure, s. S. 718), 
mit Phosphorpentachlorid behandelt und die so erhaltliche Dichlor-komansiiure mit 
kochender Jodwasserstoffsiiure reduziert: 


C,H,0,0H)-60,8 —*>> -c,nC1,0,-00.01 / = eBenocoat 
(Komensiure) Dichlor-komansiiure 
a>. C,H,0,00,8. (U) 
Komansiiure 


Die Komansiure! bildet kleine Prismen, schmilzt bei etwa 250° unter Zerfall in 
Kohlendioxyd und y-Pyron und wird beim Erhitzen mit Kalkwasser in Aceton, 
Ameisensiiure und @xaleiure gespalten (analog Gleichung §, s. 0.). Bei ihr erfolgt 
der Ubergang in das entsprechende Pyridon-Derivat: 


HC-CO-CH at Ho + HE 00-08 2 
HC—0-—G-00,H + ae BONE COOH ) 


mit besonderer Leichtigkeit; es geniigt dazu gelindes Erwirmen mit’ konz. Ammoniak 
auf dem Wasserbade. 


* Ost, J. pr. [2] 29, 61, 62 (1884). — Harminczr, Lizsen, M. 6, 279 (1885). 
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at —— 
Wihrend die Chelidonsiiure die beiden Carboxyle benachbart zum Oxido- 


Sauerstoff enthilt, befinden sie sich bei der 2.6-Dimethyl-y-pyron-dicarbonsiiure- 
(3.5)* in Nachbarstellung zum Carbonyl. Der Dia&thylester (Schmelzp. 79—80°) 
dieser Siure ist nach zwei Synthesen erhalten worden: 


a) durch Einwirkung von Phosgen auf Kupfer-acetessigester 


C,H,0-CO-CH 
Se COCI, 
eae ae 
C,H,O-CO-C.CO-C-CO-OC,H, 
= Cu + HO + 00 ee a Sigs (W) 


CH,-C—O-C. CH, 


b) durch Einwirkung von Acetylchlorid auf die Dinatrium-Verbindung des 
Aceton-dicarbonsiureesters, analog der ersten Phase von Formelreihe R auf 
Samal: 

Er wird beim Kochen mit Barytwasser, unter Bildung von Essigsiure, Aceton, 
Kohlendioxyd und Malonsiure gespalten. Beim Kochen mit verdiinnter Schwefel- 
sdure liefert er Dimethylpyron (Gleichung H auf S. 705). 

Das Tetrahydrid?® dieses Esters entsteht beim Einleiten von Chlorwasserstoft 
in ein abgekiihltes Gemisch von Aceton-dicarbonsdureester (1 Mol.) und Acet- 
aldehyd (2 Mol.): 

C,H,0-CO-CH,-CO-CH,-CO-OC,H; 
+ 2CH,-CHO 
_ C,H,0.CO.CH——-CO——CH-CO-0C,H, 
KS CH,-CH(OH)  (HO)CH-CH, 
C,H,O-CO.CH-CO-CH-CO-0C,H, 
CH,: CH—O-—CH-CH, 


Es schmilzt bei 102°, siedet unter 68 mm Druck fast unzersetzt bei 195—200° und 
gibt mit Eisenchlorid in alkoholischer Lésung Rotfirbung. 

Die Mekonsiiure® [ 3-Oxy-y- pyron-dicarbonsaure-(2.6), Oxy- 
chelidonsdure] — Formel IV, 8. 714 — ist ein Bestandteil des Opiums 


= H,O + (NX) 


1 ConraD, Gurtuzeit, B. 19, 22 (1886); 20, 151, 154 (1887). — Frist, A. 257, 
281 (1890). — Peratoner, Srratzert, G. 21,1, 298 (1891). — Torrorici, G. 30, I, 
514 (1900). — Patazzo, R.A. L. (5) 11, I, 562 (1902). G. 34,1, 458 (1904); 36, I, 
596 (1906). C. 1905, 1, 1258. — Parazzo, Liverani, R. A. L. [5}-20, II, 55 (1911). 

2 Petrenko-Kritscnenxo, B. 29, 994 (1896). — S. auch Perrenxo-Kritscuenxo, 
AnzipascHErF, B. 29, 2052 (1896). 

3 Ropiquer, A. 5, 90 (1833). — Liesie, A. 5, 286 (1833); 26, 113 (1838). — 
Grecory, A. 24, 43 (1837). — Srennqusz, A. 51, 231 (1844). — How, A. 83, 350 
(1852). J. 1855, 494. — v. Korrr, A. 138, 191 (1866). — Dupri, J. 1875, 907. — 
Dorr, J. 1881, 936. — Renniz, J. 1881, 936. — Mennet, J. pr. [2] 26, 449 (1882). 
— Y. Meyer, B. 17, 1061 (1884). — Opernuemer, B. 17, 2081 (1884). — Berrueror, 
A. ch. [6] 7, 198 (1886). — Gat, E. Werner, BI. [2] 47, 161 (1857). — Osrwa.p, 
Ph. Ch. 3, 899 (1889). — Prratonsr, Ch. Z. 21, 40 (1897). — Prratoner, Leonarpi, 
G. 80, I, 539 (1900). — Asrruc, C. r. 1380, 1564 (1900). — Leroy, A. ch. [7] 21, 
138 (1900). — Prratoner, TampureLto, G. 33, II, 233 (1903). — Tuscunow-Puiuip- 
porr, A. Pth, 51, 183 (1904). — Matzinxropt, Dounuar, Am. Soc. 27, 946 (1905). — 
Vatzntt, C. 1905, II, 491. — Wiautman, Jones, Am. 46, 101 (1911). — v. p. WIELEN, 
C. 1913, II, 1171. — Tounmany, C. 1917, I, 131. 
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und fihrt von diesem Vorkommen her ibren Namen (usjzwv = Mohn); 
durchschnittlich sind im Opium 5°/, dieser Séure enthalten. Sie wurde 
zuerst 1833 von RoBiquet eingehender gekennzeichnet, nachdem sie vorher 
schon von SEGUIN, SERTURNER u. A. beobachtet worden war. Sie scheidet 
sich aus sehr konzentrierter waBriger Lésung mit 1 Mol. Krystallwasser 
in kleinen Prismen, aus verdiinnterer mit 3 Mol. H,O in groBen glan- 
zenden Krystallen aus, wird bei 100° wasserfrei und lést sich in ca. 
4 Tln. siedenden Wassers, in ca, 100 Tin. Wasser von gewdhnlicher 
Temperatur. Mit Ferrisalzen gibt sie eine blutrote Farbung. Fir den 
tierischen Organismus ist sie unschadlich. 

Die Mekonsaure ist eine auBerordentlich starke Saure, fast ebenso 
stark wie-Schwefelsiure; ihre Salze mit den alkalischen Erdmetallen sind 
schwer lislich. Sie erweist sich als Oxy-dicarbonsdure dadurch, daB sie 
bei der Esterifizierung mit Alkohol und Salzsiure einen Diithylester 
liefert, der noch phenolische Eigenschaften besitzt und als Silbersalz 
durch Athyljodid in ein Eisenchlorid nicht mehr farbendes Triathyl- 
Derivat (Athylather-mekonsiurediithylester, farblose Prismen vom Schmelz- 
punkt 61°) iibergeht. Ihr konstitutioneller Zusammenhang mit der Cheli- 
donsiure ergibt sich daraus, daB sie beim anhaltenden Kochen mit 
Wasser unter Abspaltung von Kohlendioxyd in Komensaure ibergefihrt 
wird, die sich gemiéB Formelreihe U (S. 716) in Komansiure — die auch 
aus Chelidonsiure erhiltliche Monocarbonséure des y-Pyrons — ver- 
wandeln laBt. PrRatonEeR bewies die Stellung des Hydroxyls und der 
beiden Carboxyle, indem er das Tridthyl-Derivat durch Kochen mit 
Barytwasser in Acetol-athylather (vgl. Bd. I, Tl. II, S.896) und zwei Mol. 
Oxalsiure spaltete [vgl. tiber analoge Spaltungen S. 711 (Gleichung N), 
S. 716 (S)]: 
be: are Oe at H,C-CO-CH,-0C,H, a 

.H,0-CO-C—0-—C-C0-00,H, HO,C-CO,H -HO,C-C0,H 

Neuerdings wird indessen fiir die Mekonsiure acyclische Struktur 
[HO,C-C(OH), -CH,-CO.CH(OH)-C(OH),-CO,H] in Betracht gezogen!, weil 
sie durch katalytische Reduktion in eine Tetraoxy-pimelinsiure iiber- 
geht, wahrend Komensiure unter den gleichen Bedingungen nicht Auf- 
spaltung des Pyron-Rings erleidet. 

Der Komenstiure’, die durch Abspaltung eines Carboxyls aus der Mekonsaure 
hervorgeht, kommt eine der folgenden Formeln (bzw. desmotropen Keto-Formeln): 


1 Borscue, B. 49, 2588 (1916). 

* Ropiquzt, A. 5, 95 (1833). — Ligpia, A. 26, 116 (1838). — Srennouse, A. 51, 
237 (1844). — How, A. 80, 65 (1851). J. 1855, 494. — vy. Korrr, A. 188, 195 
(1866). — Drecuser, Méxusr, J. pr. [2] 17, 163 (1878). — Remsrem, J. pr. [2] 24, 
276 (1881). — Osr, J. pr. [2] 27, 264, 298 (1883); 29, 57 (1884). — OpERNHEIMER, 
B. 17, 2087 (1884). — Peraroner, Leont, G. 24, II, 75 (1894). — Psraroner, Lzo- 
narpt, G. 30, I, 556, 562 (1900). — Torroricr, G. 30, II, 16 (1900). — Tamsurexzo, 
G. 38, II, 264 (1903). — Tuscunow-Patirrorr, A. Pth. 51, 185 (1904), — H. Mever, 
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ee 
HC-CO-C-0H HC-CO-C-0H 
V . 
Te -0-c.co 2  n0,0.6—0_cH 


zu. Unter ihnen ist die Formel VI der 3-Oxy-y-pyron-carbonsaure-(6) die 
wabrscheinlichere. Wahrend die freie Siure gegen Hydroxylamin indifferent ist, 
werden ihre Ather und Atherester durch Hydroxylamin in N-Oxy-pyridon- Deorivate 
tibergefiibrt, z. B.: 


apace ars i) ae Oe a Ns 
HO-CO.C—O-—CH ied ~ “?" 40.CO-C-N(OH)-CH Be, 


Sie 148t sich durch Monobromierung und Austausch von Brom gegen Hydroxyl 
(auch direkt durch Oxydation mit Wasserstoffsuperoxyd bei Gegenwart von Ferro- 
salz) in Oxy-komensiiure’ (Dioxy-y-pyron-carbonsiure) verwandeln, deren 
Trimethyl-Derivat C,HO,(O-CH,),-CO-OCH, bei der Spaltung mit Kalk- oder Baryt- 
hydrat Acetol-methylather neben Methylalkohol, Kohlenséure und Oxalsiure liefert. 

Interessant ist die Bildung von 6-Methyl-3-acetyl-2-oxo-y-pyrondihydrid- 
carbonsiiure-(5)? (Dehydracet-carbonsaure) durch Einwirkung von Acetyl- 
chlorid oder Essigsiureanhydrid auf Aceton-dicarbonsiure bei gewohnlicher Tem- 
peratur in lebhafter Reaktion, die man folgendermaBen deuten kann: 


CH, ot CO 2 CH, : Co WS OH C-Acylierung CH, ‘4 co m CH—CO—CH : Co Ls OH 


CO-0H ik she 6O-OH CO-CH, 
Encl’ CH,-CO-CH-CO-C-CO-OH _y10 CHs-CO-CH-CO-C-00-0H 
aan CO-OH G(OH)-CH, > - CO—0—G-CH, Cy 


Die Konstitution der bei 154° schmelzenden, in Wasser schwer léslichen Sdure 
folgt aus ihrem glatten Zerfall in Kohlendioxyd und Dehydracetsiure (vgl. S. 713) 
bei der trockenen Destillation. — Propionsiureanhydrid reagiert analog wie Essig- 
siureanbydrid auf die Aceton-dicarbonsdure. 

Aus Malonestersiiurechloriden entstehen durch Salzsiure-Entziehung mittels 
Chinolins, wobei als Zwischenprodukte Ketencarbonsiureester anzunehmen sind, 
Ester von 6-Alkoxy-2-oxo0-y-pyrondihydrid-carbonsauren-(3): 

ane -0-CO-CH, 9 CHs:0- CO-CH 


— 2HCl 
CO-Cl CO’ 


_ CH; -0-CO- CH: CO-CH 
co— OU: O-CH,; 


ll 


(Ze) 


M. 26, 1325 (1905). — Peraroner, Patazzo, C. 1905, II, 678. G. 36, I, 7 (1906). — 
Peratoner, G. 41, II, 644, 666, 681 (1911). — Borscus, B. 49, 2542 (1916). 
1 Reisstern, J. pr. [2] 24, 286 (1881). — Ticxre, Cote, Soc. 81, 1006 (1902). 
— Peratoner, Casternana, C. 1905, II, 679. G. 36,1, 21 (1906). — Azzazexto, 
G. 36,1, 621 (1906). 
2 y, Pecumann, Necer, A. 278, 186. — Haze, Am. Soc. 33, 1122 ff. (1911). 
8 Sraupinaer, H. Becxer, B. 50, 1016 (1917). 
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Achtundzwanzigstes Kapitel. 


Mehrkernige Pyran-Systeme. 


(Arylierte Pyran-Kérper. — Benzopyran-Kérper [Chromone, Flavone, Antho- 
eyanidine, Anthoxanthidine usw.]. — Xanthen-Kérper. — Weitere kondensierte 
Pyran-Systeme [Dinaphthopyran, Céroxen usw.].) 


I. Nichtkondensierte mehrkernige Pyran-Systeme. 


Als natirlich vorkommender Vertreter der phenylierten Pyran-Korper 
ist das 6-Phenyl-cumalin! (6-Phenyl-a@-pyron) zu nennen, das zu 
den Bestandteilen der wahren Coto-Rinde gehért, und dessen Konstitu- 
tion von Ciamicran und SixBer erkannt wurde. Es bildet farblose Kry- 
stalle, schmilzt bei 68°, l4Bt sich zu d-Phenyl-valeriansiiure reduzieren: 


CH-CH:CH® CH, -CH,-CH, 
C,H,-C—O— CO C,H,-CH, CO-OH 


und durch Kochen der . Kisessig-Lésung mit essigsaurem Ammonium in 
6-Phenyl-a-pyridon iiberfiihren: Sehr interessant ist seine Fiahigkeit, 
sich an Kohlenstoff methylieren zu lassen; es liefert durch Behandlung 
mit Methyljodid in methylalkoholischem Kali das 4.5-Dimethyl-6-phenyl- 
cumalin. 

Das in der Paracoto-Rinde und auch in der wahren Coto-Rinde vorkommende 
Paracotoin? (Schmelzp. 152°) ist 6-[Methylen-3.4-dioxyphenyl]-cumalin: 


ae ROE 
O— —C—O—CO. 
aa ( 
CH, ie es f 
Das 2.6-Diphenyl-y-pyron® — das aromatische Analogon des 


2.6-Dimethyl-pyrons (S. 705 ff) — kann man durch Kondensation yon 
Phenyl-propiolsiureester mit Acetophenon mittels Natriumathylats in 
trockenem Ather bereiten, wobei wohl ein ungesittigtes Diketon als 
Zwischenprodukt anzunehmen ist: — 


’ Cramician, Sirgen, B. 27, 841 (1894); 28, 1549 (1895); 29, 2659 (1896). — 
Leen, B, 29, 1673 (1896). — Severini, G. 26, II, 326 (1896). — Bossi, G. 29, I, 
1 (1899). 

* Josst, O. Hesse, A. 199, 31 (1879). — Cramictan, Sinper, G. 28, II, 194 
(1893). B. 26, 2340 (1893); 27, 424 (1894); 28, 1557 (1895). — O. Hesse, A. 282, 
206 (1894). — Jopipaver, Kurz, Bio. Z. 74, 352 (1916). 

® Feist, B. 23, 3728, 8734 (1900), — Runemann, Soc. 93, 432, 434 (1908). — 
VortAnper, G. A. Meyer, B. 45, 3355 (1912). — Bareer, Sraruinc, Soc. 107, 418 
(1915). ; 


we 


PG 


Diphenylpyron und sein Tetrahydrid. T21 
SS ST 
C-CO-00,H, . CH, Sree C-CO-CH, 
C,H,-¢ ) CO-C,H, = OH 3C*. -CO-CH 
CH-CO-CH 
——_> a a (A) 


€,H,-C—O—C.C,H, 


Bildung aus Dehydro-benzoylessigsiure s. u. 


Es krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in farblosen Nadeln, schmilzt nach 
vorherigem Sintern bei 139° und ldst sich in heiBer Salzsiure mit gelber Farbe. 
Aus der salzsauren Ldésung krystallisiert beim Erkalten ein gelbes Hydrochlorid, 
das mit Wasser wieder das farblose Diphenyl-pyron zuriickliefert; mit Platinchlorid 
liefert sie orangefarbene Prismen des Platindoppelchlorids (C,,H,,0.);H, PrCl,. 


Recht leicht zuginglich sind durch die Einwirkung von aromatischen 


Aldehyden auf acyclische Keto-Verbindungen des Typus X-CH,-CO- 


CH,:X (vgl. Bd. I, Tl. I, 8. 725) nach Untersuchungen von PrETRENKo- 
KRiTscHENKO! und von VoRLANDER? mehrere 2.6-diarylierte Tetra- 
hydro-y-pyron-Derivate. Die Reaktion (analog Gleichung X auf S. 717) 
verlauft beim Diathyl-keton CH,-CH,-CO-CH,-CH, sehr glatt in Gegen- 
wart von Alkohol und Alkalilauge, wenn man das Gemisch mehrere 
Wochen stehen lift; beim Dipropyl-keton C,H,-CH,-CO-CH,-C,H, unter 
den gleichen Bedingungen aber recht unvollstindig. Die Aceton-dicarbon- 
siure (Bd. I, Tl. 1, S.1216) kondensiert sich mit Benzaldehyd unter dem 
KinfluB von Salzsiiure zu 2,6-Diphenyl]-tetrahydro-y- pyron- -3.5-dicarbon- 
saure%, die leicht die beiden Carboxyle abspaltet, um in 2.6-Diphenyl- 
tetrahydro-y-pyron tberzugehen: 


CO,H-CH,-CO-CH,-CO,H CO,H-CH-CO-CH-CO,H 
+ 20,H,-CHO C,H,-CH—O-CH-C,H, 


CH, -CO-CH, 


B 
=" OH. CH—O— CH- CA, be 


—2C0, 


analog kondensiert sie sich mit substituierten Benzaldehyden, deren 
Substituent indifferent ist, wahrend negativ substituierte Benzaldehyde 
(z. B. Cl-C,H,-CHO) zweifach ungesittigte Ketone, wie Cl-C,H,-CH: CH. 
CO-CH: CH-C,H,-Cl, ergeben. 

Das nach Formelreihe B erhiiltliche 2 .6-Diphenyl-tetrahydro-y-pyron* (2.6- 
diphenyl-4-oxo-y-pyran-tetrahydrid) bildet nadelformige Krystalle, schmilzt 


bei 130° und ist in Wasser und kaltem Alkohol schwer, in heiSem Alkohol leicht 
léslich; es bleibt beim Erhitzen fiir sich bis 180° vollkommen unverindert, geht 


1 Vgl.: Perrenxo-Krirscuenxo, Sraniscurwsky, B. 29, 996 (1896). — PErrEeNKo- 
Kaitscuenxo, J. pr. [2] 60, 140 (1899). — Prrrenxo-Krirscuenxo, C. 1900, I, 608. 
" Voli ikpen. Hosouu, B. 29, 1352 (1896). — Voruinper, B. 30, 2262, 2264 
(1897). 
3 Uber das Verhalten ihres Esters gegen Alkali s. Perrenxo-Kritscnenxo, De- 
mentecErr, B. 41, 1696 (1908); iiber seine Bromierung s. Scntwan, C. 1909, II, 832.. 
4 Perrenco-Krirscuenxo, Protnixorr, B. 30, 2801 (1897). J. pr. (2) 60, 


150 (1899). 
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aber bein Erwiirmen in alkoholischer Lésung mit wenigen Tropfen Salzsiiure auf 
dem Wasserbade innerhalb 20 Minuten quantitativ in Dibenzal-aceton iiber: 


_CH.-CO-CH, hanes. CH.CO-CH 
C,H; .CH—0— CH-C,H; C,H; .CH CH-0,H, 


(C) 


Das Oxim (F. 154°) zeichnet s* h, ebenso wie die Oxime anderer diarylierter Tetra- 
hydro-pyrone, durch eine auBerordentliche Fahigkeit aus, mit Lésungsmitteln aus 
den verschiedensten Kérperklassen Doppelverbindungen’ zu geben; so krystallisiert 
es aus Glycerin in glinzenden Nadelchen von der Zusammensetzung C,,;H,,O,N + 
€,H,0,. — Das aus Didthyl-keton und Benzaldehyd erhiltliche 3.5-Dimethyl1-2. 6- 
diphenyl-tetrahydro-y-pyron” schmilzt bei 109° und siedet unter 20 mm Druck 
bei 235—237°. Es bleibt beim Kochen mit alkoholischer Salzsiure unverindert, 
erleidet aber Wasserabspaltung bei langerem Einleiten von Chlorwasserstoff in die 
siedende Ejisessig-Lésung; diese verliuft jedoch nicht analog Gleichung C (s. 0.), 
sondern fiihrt zum 2.5-Dimethyl-3. 4-diphenyl-cyclopenten-(3)-on-(1): 


CH,-CH-CO-CH-CH, _ 4, 4 _ CH,-CH.CO-CH-CH, _ © 
C,H, CH—O-—CH- ©, H, 5S aaah Be ) 


Bei laingerer Beriihrung mit starkem alkoholischen Kali spaltet es ebenfalls Wasser 
ab, liefert aber dabei das durch Lage der Doppelbindung sich unterscheidende 
2.5-Dimethyl-3. 4-diphenyl-cyclopenten-(2)-on-(1). 

2.4.6-Triphenyl-pyroxonium ® (2.4.6-Triphenyl-pyrylium, vgl. 
zur Nomenklatur 8. 702) entsteht als Sulfat bei langerem Stehen von 
Benzal-diacetophenon mit konz. Schwefelsiure, wobei die Schwefelsiure 
oxydierend und kondensierend wirkt: 


C,H; C,H, 
GH G 
H,C~ “CH, HG) eae 
H, + H-SO,H = H,0 , 
C,H,-0C C0 - C,H, 7 * Cn lL Zc. og, 
Le 


Als Eisenchlorid-Doppelsalz C,,H,,OCl,Fe — gelbrote Nadeln vom 
Schmelzp. 277° (korr.), die in Wasser léslich sind und in verdiinnter 


1 Vgl.: Psrrenxo-Kritscuenxo, Rosenzweia, C. 1899, II, 476. B. 32, 1744 
(1899). — Prrrenxo Krirscuenxo, C. 1900,1, 607. B. 33, 144 (1900). 

~2 Vortinper, Hoxzonw, B, 29, 1352 (1896). — Voruinper, Wicks, B. 31, 1886 
(1898). — Japp, Marrzanp, Soc. 85, 1473 (1904). — Vortinper, A. 341, 48 (1905). 

'  § Diurazy, J. pr. [2] 94, 53 (1916); 95, 107 (1917). 

Uber weitere arylierte Pyran-Kéyper s. 2. B.: Hantzscu, B. 18, 2584 (1885). — 
W. H. Perrin jun., Soc. 51, 726 ff. (1887). — Feist, B. 23, 3736 (1890). — Dinscu- 
MANN, V. Pecumann, A. 261, 189 (1891). — Goxpscummept, Kyéprer, M. 18, 440 
(1897); 18, 414 (1898). — GotpscumiepT, Krozmak, M. 22, 754 (1901). — Berqint, 
G. 33, H, 151 (1903). — Varuranz, Bl. (3] 33, 458 (1905). — Runemann, Soc. 93, 
1281 (1908). — PETRENKO KritscHEnKo, B. 42, 3683 (1909). — Branp, Tuorps, oe 
101, 869 (1912). — Faroner, W. H. Perxin jun., Soc. 105, 1355, 1362 (1914). — 
Kaen Mumm, B. 50, 567, 573 (1917). — Ditraey, B: 50, 1008 (1917). 


ee eee eae en Ce ee en in ee ee FEN toy -, fl oy are tees EY ouP 3 


Dehydrobenxoylessigsdure, Yangonin. 123 
Lésung priachtige blaugriine Fluorescenz zeigen, — erhalt man es in 


lebhafter Reaxcion durch Zusatz von Hisenchlorid zur Mischung von 
Acetophenon, Benzaldehyd und Essigsiureanhydrid. Aus den Salzen ge- 
winnt man durch Umsetzung mit Natriumacetat die entsprechende Pseudo- 
base, welche in farblosen Nadeln krystallisiert, bei 119° (korr.) schmilzt 
und wahrscheinlich die Struktur des 2.4.6-Triphenyl-e-pyranols-(2) 


— Formel I, s. u. — besitzt; sie ist in wiBrigem Alkali unléslich, beim 
CH, 
H eH; )—CH 
-) C,H, s ee a ane Gn ee CoH, C-0.H, 
: ( )- ; N-NH-CO-NH, N-NH-CO-NH, 


Kochen damit recht bestindig, liefert mit Semicarbazid unter Ring- 
éffaung das Bis-semicarbazon II des Triphenyl-pentendions, mit sieden- 
dem methylalkoholischem Ammoniak quantitativ das 2.4.6-Triphenyl- 
pyridin. 


Von Stoffen, in deren Molekiilen Benzol- und Pyran-Kerne indirekt mit- 
einander verbunden’ sind, sei die Dehydro-benzoylessigsiiure? [6-Phenyl- 
3-benzoyl-2.4-dioxo-a-pyran-dihydrid-(3.4)] erwahnt — das aro- 
matische Analogon der Dehydracetsaure ie S. 713), das — wie die 
~ Dehydracetsiure aus dem Acetessigester (vgl. Bd. I, TI. II, S. 1132) — 80 
aus dem Benzoylessigester durch Siedenlassen entsteht: 

CH-CO-00,H, CH, -CO-0,H, 
CH, - C(OH) * (,H,O-CO 
CH-CO-CH-CO.C,H, 
= 2C,H;-OH + C,H,-C—0—CO (F) 

Die Verbindung krystallisiert aus Alkohol in gelben Nadeln, schmilzt bei 
171—172° und lést sich in kalter konz. Schwefelsiure mit olivgriiner Farbe, die 
beim Erwirmen in prachtvolles Violett umschlagt. Beim Erhitzen mit konz. Mineral- 
siuren entsteht 2.6-Diphenyl-pyron (vgl. dazu Bd. I, Tl. I, §. 1186 die Erklirung 
der Bildung von Dimethyl-pyron aus Dehydracetsaure). 

Auch in diese Gruppe gehért ein Naturstoff: das in der Wurzel 
des Kawa-Strauches (Piper methysticum) vorkommende Yangonin, das 
nach einer neueren scharfsinnigen Untersuchung von BorscHe und Grr- 
HARDT? als 2-[p-Methoxy-styryl]-6-methoxy-y-pyron: 


1 Vgl. z. B.: E. Coen, G. 30, I, 1 (1900). — Wepzxinp, C. 1906, I, 369. A. 378, 
261 (1910). — Sravprincer, Kon, A. 384, 60, 129 (1911). — Boon, Winsom Hensnoy, 
Soc. 105, 2176 (1914). —. Ryan, Dunres, B. 47, 2425 (1914). — Borscue, B. 48, 
684 (1915). 

* Baryer, W. H. Perkin jun., B. 17, 64 (1885). — W.H. Perxin jun., Soc. 47, 
277 (1885). — Feist, B. 23, 3726 (1890). — Perrenxo-Kritscuenxo, Scuértze, B. 44, 
2826, 3648; 45, 3229 (1912). — Scnérrizr, B. 45, 2340 (1912); 47, 1545 (1914). 
C. 1916, I, 929. 

8 B, 47, 2902 (1914). 
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CH,-0—— “S CH-CO-CH 


Lo l-cH : CH—C—O—C.- OCH, 


aufzufassen ist. Es krystallisiert aus Hssigester in schwach griinlich- 
gelben Prismen und schmilzt bei 154°. 


II. Benzopyran-Koérper. 


Die Orthokondensation eines Benzol- mit einem Pyran-Kern (vgl. S. 694) 
kann zu den folgenden Stammkernen fiihren: 


es 
CH, CH lend 
LOPES AS | A~~<CH He, 
L | | ica bie oH ; Hp at lon 
geri een nye 
«, 6-Benzo-y- pyran a’, 6’-Benzo-a-pyran 0,y-Benzv-a-pyran 


Diese drei isomeren Stammkérper C,H,O sind an sich bisher nicht 
bekannt; von allen aber kennt man Abkémmlinge, mit denen wir uns 
nun im Folgenden zu beschaftigen haben. Dabei sollen zunichst nur 
diejenigen behandelt werden, welche auBer dem Benzopyran-System keinen 
anderen cyclischen Komplex im Molekiil enthalten. Sehr eingehend stu- 
diert sind aber auch Stoffe, in deren Molekiilen Pyran-Wasserstotfatome 
des Benzopyran-Systems durch aromatische Reste vertreten sind, weil 
wiehtige natiirliche Farbstoffe eime solche Verkniipfung von Benzopyran- 
mit Benzol-Kernen (ohne Kondensation) aufweisen; dieser Verbindungs- 
gruppe ist ein besonderer Abschnitt (S. 733 ff.) gewidmet. 


A. Die Abkémmlinge der Benzopyrane, soweit sie auBer dem 
Benzopyran-System keine weiteren Ringe im Molekiil ent- 
halten. 


Um eine einfachere Nomenklatur zu erméglichen, hat man einige 
Trivialnamer eingefiihrt. Das dem y-Pyron (vgl. S. 697, 703) entsprechende 
Benzo-y-pyron (Formel IV, s. u.) hat v. Kosranecki, der mit besonderem 
Erfolg die Benzopyran-Gruppe bearbeitete, Chromon genannt!, weil dessen 
Atomkomplex in vielen Farbstoffen vorhanden ist. Die hieraus fiir einen 


ae Ae Ns. ase 
a CH ree CH “SCH. 
ee el eee Seek eo. 


carbonylfreien Stammkérper abgeleitete Bezeichnung ,,Chroman* wird 
leider in verschiedenem Sinne gebraucht, namlich von manchen Autoren? 


1'Vgl. Buoca, v. Kosranecur, B. 33, 472 (1900). 
2 Vgl. Biétow, H. Waener, B. 34, 1190 (1901). 
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=F 

fiir das Benzo-y-pyran (V), von anderen! fir sein Dihydrid (VI). Wir 

schlieBen uns im Folgenden dem letzteren Gebrauch an, weil er in der 

Original-Literatur die Oberhand zu gewinnen scheint. Daraus ergibt 

afk dann ,,Chromen“ als ee fir V — den eigentlichen Siammborcer 
des Chromons?. 

Die beiden, in der Stellung des Methylens voneinander abweichenden iso- 
meren Chromene kann man als «-Chromen(VIla) und @-Chromen(VIIb) unter 
scheiden (vgl. 8. 694), das dem Chroman isomere §,7-Benzo-pyran-dihydrid (VIII) 
,lsochroman“ nennen: 


CH me CH, 
—~~SCH aes eo a CHE 
Vila) | | | VIIb) | | oie VII) | on 

OSS oe yo etn 


Die Bevifferung erfolgt® gemiB8 Regel Nr. 3 auf 8S. 35 nach dem 


(5) (4 oder 7) (1) 
xy ee oder 9) ss SU depeanaks («) 
ay med (2 oder @) ’ i @ok Je ‘ 
(3)5° +O (4) O 
(1) 


(6) 

7 aN 
a ~ Devas ia oder “) 

l Os p\o72 oder 8) 

(ying an 
Schema IX; in der Original-Literatur ist leider vielfach nach den un- 
zweckmaBigen Schemas X und XI beziftert worden 4. 

Sowohl Chroman wie Chromen enthalten die Pyran-Hilfte des 
Molekiils in ,,alicyclischem“ Zustand. Die wenigst hydrierte Form des 
bicyclischen Stammkerns liegt in den von Decker und v. FELLENBERG® 
1906 aufgefundenen Salzen des Benzo-pyroxoniums (Benzopyry- 
liums, Phenopyryliums): 


CH CH 


ASCH Coe 
XH) | || |) (benzoid’) oder ce (orthochinoid) 
a One 
Kc y eae 


1 Vel. Braun, Sreinporrr, B. 38, 850 (1905). 

? Vgl. Housen, B. 37, 492 (1904). 

° Vgl. Simonis, Remmert, B. 47, 2231 Anm. (1914). 

4 Vegl.: Biocu, v. Kosranecsi, B. 33, 472 (1910). — Prrscuex, Simonis, B. 46, 
2018 Anm. (1918). 

> A. 356, 281, 295 (1907); 364, 17 (1909). — S. dazu: W. H. Perkin, Rosin- 
son, Turner, Soc, 93, 1089 (1908). — Gompere, Cone, A. 3'70, 196 (1909), — Decser. 
Becxer, B. 47, 2291 (1914). 

* Die benzoide Formulierung ist der chinoiden vorzuziehen: vgl. Dirtaty, 
J. pr. [2] 94, 64 (1916). 
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vor, die durch Kondensation von Salicylaldehyd mit Acetaldehyd unter 
dem EinfluB von konzentrierter Salzs’ure oder besser (aber immer noch 
in geringer Ausbeute) von 70-proz. Schwefelsaure entstehen: 
CHO CH CH Cies 
<§ - = : HO. A 
CoH on ote cHo t + HCl C,H, o-~CH + 2H, (A) 
Cl 


Analysiert wurden das HKisendoppelchlorid C,H,OCl. FeCl, — ein 
gelbes krystallinisches Pulver — und das Golddoppelchlorid 
C,H,OCl.AuCl,; beide sind in Salzsiure schwer léslich. An feuchter 
Luft zersetzt sich das Eisendoppelchlorid allmahlich unter Schwarz- 
farbung und unter Bildung von Cumarin, die wohl folgendermaBen zu 
erklaren ist: 


CH: CH : _H : CH 
no Ge sHydrelys¢ ..---- 70 <o- a 
Cl OH 
bie CH: CH : OCH: CH 
- Isomerisation Sa z Oxydation 
Sar Paeaiebameee CHM 5 6H.OH ; * et ye rele) (B) 


Wendet man in Reaktion A Aceton statt Acetaldehyd an, so entstehen Salze 
des 2-Methyl-benzopyroxoniums, zu denen man auch gelangt, wenn man auf Cu- 
marin in Benzol Methyimagnesiumjodid (*/, Mol.) einwirken 148t und dann mit 
Siuren behandelt: 


CH: CH CH=-—-CH 
CSG Viggo CO Mes CO-CH, 
CH: CH 
teh nA 
Cl 


In ihnen ist das Methyl durch Reaktionsfihigkeit ausgezeichnet !; man erhilt in 
Eisessig-Salzsiure durch Piperonal ein Kondensationsprodukt: 


CH=CH é 
OCI: C-CH: CH: CgHi 4 >CHa : 


AO, OE ©) 


Von dem «-Chromen sind einige Homologe? bekannt. 2.2- 
Dimethyl-e-chromen entsteht aus Cumarin durch Kinwirkung von 
Methylmagnesiumjodid (2 Mol.) in Ather und nachfolgende Zersetzung 
mit Wasser: 

_/CH : CH CH===-CH 
C: Him 2CH;-MgJ C.H 5 
o--co . S0-Mes C(O-MgJ)(CH,); 


CH: CH ° ' CH : CH 

H,0 — H,O 

SEO sc ONT . =O OH : 

Sitges “an C(OH)(CH,), x Co —GcH,, (D) 


1 Borscuz, Wunper, A. 411, 38, 48, 53 (1916). 

* Hovsen, B. 37, 489, 494 (1904). — vy. Auwers, Krouuprerrrer, B. 47, 2592 
(1914). — v. Auwers, A. 408, 266 (1915). 

Uber ein Homologes des y-Chromens s. Dranin, C, 1915, I, 1063. 
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Chroman. C2 


Ks ist eine farblose Flissigkeit, siedet unter 11mm Druck bei 92939, 
besitzt einen -anhaftenden teerigen Geruch und farbt sich mit kor en- 
trierter Schwefelsiure purpur- bis bordeauxrot. 


Chroman’ (c,8-Benzo-pyran-dihydrid) entsteht quantitativ aus o-[y-Chlor- 
propyl]-phenol durch gelinde Einwirkung von waBrigem Alkali: 
CH,-CH 
— HCl = C,H els (E 
\OH CH,Cl | : <o-—6u, © 
sowie aus dem entsprechenden Phenolalkohol — o-Oxy-dihydrozimtalkohol HO-C,H,- 
CH,-CH,-CH,-OH — durck Abspaltung von Wasser beim Erhitzen mit alkoholischer 
Salzsiure auf 150°. Es ist ein farbloses Ol (D®° = 1-059), siedet unter 749 mm 
Druck bei 214—215°, riecht intensiv pfefferminzartig, ist mit organischen Lésungs- 
mitteln mischbar und auch in hei8em Wasser etwas léslich. Von konz. Schwefel- 
sdure wird es mit rosaroter Farbe gelést. 


Durch eine sehr interessante, von BuLow 1901 aufgefundene und 
an vielen Beispielen durchgearbeitete Reaktion”? gelangt man zu Bx-Ozxy- 
Derivaten von Benxo-pyroxoniumsalxen. Sie besteht in der Kondensation 
von mehrwertigen Phenolen, welche Hydroxyle in m-Stellung zueinander 
enthalten, mit 1.3-Diketonen unter dem EinfluB von Chlorwasser- 


stoff, z. B.: 
H- H 
| CH LCC: 
eoiee 4 OK $ ft a ~SCH 
6 1 SH eee oe Sco eee 
Es CO-CH, WS as 
: + HCl HG 


Die entstehenden Produkte besitzen Warbstoff-Charakter und werden 


beim Sieden mit waBrigem Alkali in ein aromatisches Oxyketon und ein 
acyclisches Monoketon gespalten, z. B.: 


C—CH, CO-CH, 
aaa a PS CH, 
HO ae GH SS HOLT * Go.cH & 
Ae sak ING y 8 
OH 
a 


1 y. Braun, Sreinvorrr, B. 38, 851, 855 (1905). — Semmurr, B, 39, 2856 (1906). 
— vy. Kosranecxi, Lamps, Marscnarx, B. 40, 3668 (1907). 

Homologe: Harries, Bussz, B. 28, 501 (1895); 29, 375, 377 (1896). — Srozrmer, 
Scuirrer, B. 36, 2864, 2872 (1893). — v. Braun, EES Kirscusaum, B. 46, 
1273 (1913). 

? Vgl.: Bitow, H. Waener, B. 34, 1189 (1901). — Bixow, v. Sicuerer, B. 34; 
3919 (1901). — Bizow, B. 36, 190 (1903). — Birow, Dztetmayr, B. 37, 1791, 4528 
(1904). — Decker, v. Fetrensere, A. 356, 296 (1907). — W.H. Peerxin jun., Rosin- 
son, Turner, Soc. 93, 1088 (1908). — Decxzr, Fetser, B. 41, 2999 (1908). — Cotte, 
Waite, Soc. 107, 369 (1915). — Guosn, Soc. 107, 1598 (1915). 
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Das in den Formelreihen F und G als Beispiel benutzte, aus Resorcin und 
Acetylaceton erhiltliche 2.4-Dimethyl-7-oxy-benzopy roxoniumcehlorid krystallisiert 
aus alkoholisch-wiBriger Salzsiiure in strohgelben Prismen von der Zusammen- 
setzung C,,H,,0,Cl + H,O und lést sich in angesiuertem Alkohol und Wasser mit 
chromgelber Farbe; beim Verdiinnen der konzentriert-wiBrigen, mit einer Spur 
Salzsiiure versetzten Lisung geht die gelbe Farbe in Rotorange tiber. Durch Zu- 
satz von Natriumacetat werden orangerote amorphe Flocken gefillt. Aus der 
alkoholisch-essigsauren Lésung des Chlorids erhalt man durch Pikrinsiure das 
Pikrat C,,H,,0,(C,H,O,N,) in griinlichgelben rhombischen Tafeln. 


Am reichsten ausgebaut ist die Benzopyran-Gruppe in ihren eso- 
cyclischen Oxo-Derivaten, deren einfachste Vertreter durch die folgen- 


den Formeln: 


CH: CH _CH : Ca 
XIN) Ce a6? | XTIa) CHK 9 A 


ae xin. G8, 
So= CH 
wiedergegeben werden. 

Die Formel XIII des a’, 8’-Benzo-a-pyrons kommt dem Cumarin 
zu, das als Lacton der o-Oxy-zimtsaiure schon in Bd. II, Tl. 1, ausfithr- 
lich geschildert worden ist; auch seine wichtigen Bx-Oxy-Derivate (Um- 
belliferon, Daphnetin usw.) sind bereits in Bd. II, Tl]. I behandelt. — Die 
Formel XIIla des 8,y-Benzo-a-pyrons stellt das Isocumarin dar, das 
ebenfalls schon in Bd. II, Tl. I eingeordnet ist, und zwar als Lacton 
der o-Oxyvinyl-benzoesiure. 

Hier haben wir nun die Verbindung der Formel XIV — das «,(- 
Benzo-y-pyron oder Chromon (vgl. 8.724) — und ihre Abkémmlinge 
kennen zu lernen. Man verdankt Untersuchungen von v. KosTaNEcKI, 
von RunrMann und von Srmonts die folgenden Methoden? fiir die Syn- 
these von ,,Chromonen“ und Bx-Oxy-chromonen: 


a) Ather von o-Oxy-acetophenonen werden mit Pottcnureestaet in 
Gegenwart von Natrium zu Athern von aromatischen o-Oxy-1.3-diketonen 
kondensiert, die beim Erhitzen mit konz. Jodwasserstofisdure Chromone 
liefern: 


CO-CH, ake CO-CH, 
= a ee SSS 
rd a + 0H0.COlR eS | CO-R 
ern) pre vee 
OR OR 
co co 


-H.0 ates sah 
A Jer 
ra) 


Versoifung i 
er 


ee (H) 
ea 
OH 


1 Vgl.: v. Kostanecer, Conférence vom 2. Mai 1903, BI. [3] 29, S. XXVIIf 
(1903), — Prrscuex, Siwonts, B. 46, 2014 (1913). — Smronis, Remnzrr, B. 47, 
2229 (1914). ; ; 
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man erkennt leicht, daB diese Synthese in ihrer letzten Phase durchaus 
der Bildung einkerniger y-Pyrone aus 1.3.5-Triketonen (vgl. S. 702— 703) 
analog ist. 

b) o-Oxy-acetophenone mit freiem o-Hydroxyl kann man in Chro- 
mone umwandeln, wenn man sie mit Oxalester in Gegenwart von Natrium 
kondensiert und die entstehenden Ketonsaureester mit alkoholischer Salz- 
siure kocht, wodurch Chromon-carbonsauren gebildet werden, die dann 
bei der Destillation in Kohlendioxyd und Chromone zerfallen: 


CO CH, . en 
Ss + C,H,0>C0-C0:00,H, —"> cea 
i ERR a i *UNs9 Eds > y 

ae __ '00-C0-00,H, 

OH OH 

co CO 
“HCl ae ee = 00, is ie les ‘fs 
oeUs se eos le ope 


c) Verbindungen vom Typus der Phenoxy-fumarsaure liefern mit 
konz. Schwefelsiure Chromon-carbonsduren, die durch Destillation im 
Vakuum in Chromone und Kohlendioxyd gespalten werden kénnen: 


 HO-CO CO CO 
NCH 1.0, ps ae 260, ae Bes 6 
= Zo -CO-0H Hees so CO-OH Bi Ss 


d) Phenole liefern mit @-Ketonsdiureestern, wenn die Kondensation 
mit Phosphorpentoxyd (anstatt mit der zur Cumarin-Bildung fiithrenden 
Schwefelsiure) ausgefiihrt wird, Chromone, z. B.: 

_H  0,H,0-CO-CH-CH, _00-C-CH, 


2 
& : CU. Ol + iO. Cony 
Cola ony ore CO-CH, 2 oP + POC) 3 C. CH, 


- (L) 

Das Chromon! — Formel XIV (Ss. 728) — bildet farblose Nadeln, 
schmilzt bei 59° und lést sich leicht in Alkohol und Ather, weniger in 
Petrolither. Mit kalter konz. Schwefelsiure gibt es eine farblose, violett- 
blau fluorescierende Lésung. Beim Kochen mit Natriumalkoholat zer- 
fillt es in o-Oxy-acetophenon und Ameisensiure: 


_-CO—CH 
‘NoH CH-OH 


CO-CH. 
ee Oo 


See > [cs H< 
+ OCH-OH; (M) 


1 RuwEMANN, STaPLETON, Soc. 77, 1185 (1900). — RuunEmann, Soc. 81, 420 (1902). 
-— Heywane, v: Kostanecst, B. 35, 2887 (1902). — GomBere, Cone, A. 376, 228 
(1910). — W. Scurenx, Twat, B. 46, 2848 (1913). — Barcer, Starting, Soc. 107, 
418 (1915). 
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ein solcher Zerfall unter der Einwirkung von Alkalien ist 


typisch fiir die Chromone und entspricht dem Verlauf der Spaltung 
einkerniger y-Pyrone durch Alkalien (vgl. S. 703). Leitet man Chlor- 
wasserstoff in die Chloroform-Lésung des Chromons und fallt mit Petrol- 
ther, so erhalt man das Hydrochlorid C,H,O0,Cl, das — in Benzol 
suspendiert und einem Luftstrom uagesoure — schon bei Zimmer- 
temperatur die Salzsiiure wieder abgibt. 

Homologe des Chromons! sind in gréBerer Zahl dargestellt worden. Bei 
jhrer Spaltung mit Alkali? kann immer im Sinne von Gleichung (M) (S. 729) zundchst 
Ringéffnung am Oxido-Sauerstoff angenommen werden; die weitere Spaltung des so 
entstehenden (nicht isolierten) Zwischenprodukts aufolat dann aber zuweilen ab- 
weichend von M an der dem urspriinglichen Pyron-Carbony! benachbarten Stelle, z. B.: 


CO- Cc r CH, rs H,O 


H oe 

‘7 lc. “NOH caacee. 
CO-0H _ oH -CH 

+ H,O ie 2° oY 

eee teat CH, 


Diese Art der Spaltung wird indessen durch Gegenwart eines Substituenten in 
der 5-Stellung verhindert®. 

Bemerkenswert ist, daB einige Chromone im Gegensatz zu den einkernigen 
y-Pyron-Kérpern (vgl. S. 703) und dem Xanthon (vgl. 8. 761) durch Hydroxylamin 
glatt in Oxime verwandelt werden konnten‘. 

Beim Erhitzen mit Phosphorpentasulfid gehen die Chromone in wohlkrystalli- 
sierbare, intensiv farbige 4-Thio-chromone® iiber, die mit Hydroxylamin die 
gleichen Oxime wie die Chromone selbst liefern. 2,3-Dimethyl-4-thio-chromon 

ACS »C. CH, 
Oe 


<O—C. CH, 
bleibt bei zweistiindigem Erhitzen mit rauchender Salzsiiure auf 100° gréB8tenteils 
unveraindert; auch kurzes Kochen mit verdiinntem Alkohol entzieht ihm nicht den 
Schwefel. 

Ein im Pyron-Kern hydriertes Chromon — 6-Methyl-4-oxo-chroman® 


CO-CH, 
(6-Methyl-chromanon) CH,- Qh ae 


log aad E auf S§. 727 aus o-[6-Jod-propionyl]-p-kresol CH,. C,H,(OH)(CO- CH.- 


(N) 


bildet glinzende zinnoberrote Nadeln und schmilzt bei 120°. Es — 


— wurde in pene Reaktion ana- 


CHI) durch Erwirmen mit wiBrig-alkoholischer Sodalésung erhalten. Es schmilzt 
bei 34—36° und siedet unter 18-5 mm Druck bei 141—148°. 


1 Vgl.: M. Buocu, v. Kosranecsr, B. 38, 1998 (1900). — Ruuemann, Bausor, 
Soc. 79, 470 (1901). — Runemann, Soc. 79, 921 (1901). — Rounemann, Wrage, Soc. 
79, 1189 (1901). — Smonis, C. B. A. Lenmann. B. 47, 698 (1914). — Smronts, Exsas, 
B. 48, 1499 (1915). — Smronis, Herovicr, B. 50, 646, 787 (1917). 

» Vgl. Smonis, C. B. A. Lenmann, B. 47, 693 (1914). 

° Smonis, B. 50, 779 (1917). 

* Vgl.: Prrscuex, Smonis, B. 46, 2016 (1913). — Smronis, C. B. A. Leumany, 
B. 47, 696 (1914). — Srmonis, Herovicr, B. 50, 790 (1917). 

® Simonis, Rosensera, B, 47, 1232 (1914). — Simonis, Exias, B. 49, 1116 (1916). 

6 y, Auwers, Krouipremrrer, B. 47, 2585 (1914). — Uber ein Homologes s. 
v. Auwers, B. 50, 221 (1917). 
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ee 


Wahlt man bei den 8S. 728—729 erliuterten Srincen als Aus: 
gangsstoffe solche Verbindungen, welche im Benzolkern auBer dem zum 
Pyrou-Ringschlu8 dienenden Hydroxyl noch andere Hydroxyle enthalten, 
so gelangt man zu Chromonen, die im Benzolkern hydroxyliert 
sind?. Auch diese Verbindungen sind farblos; manche von ihnen lésen 
sich in konz. Schwefelsiure mit Fluorescenz, andere ohne Fluores- 
cenz auf. 

Sowohl im Benzol- wie im Pyrou- Kern hydroxyliert ist eine 
Verbindung C,H,0,, welche von Scuatt und Drauin? durch Oxydation einer 
alkalischen Pose von Brasilin mit Luft erhalten wurde und fir die 
konstitutionelle Aufklirung dieses natiirlichen Stoffs (vgl. S. 775) wichtig 
geworden ist. Sie stellt weiBe Nadeln dar, schmilzt bei 271°, lést sich 
in konz. Schwefelsiure mit blaulicher Fluorescenz und ist als 3.7-Dioxy- 
chromon aufzufassen, da sie mit Methyljodid in alkoholischem Alkali 
einen Dimethylather (Schmeizp. 169—170°) ergibt, der bei der Oxy- 


(4) 
GN mit Erraneenat in Eisessig p- Methoxy -salicylsiure (CH,-O) © 


(HO)\O, H,(CO, H) Histert und durch Kochen mit alkoholischem Natron 


analog Formelreihe M (S. 729) in Fisetol-dimethylather und Ameisen- | 


saure gespalten wird: 


yh Ree! | + HO-COH . (0) 


Der Dimethylither reagiert nicht mit MHydroxylamin (vgl. dazu 
S. 703, 730). 

: Sowohl- vom Benzo-e-pyron (Cumarin, vgl. S. 728), wie vom Benzo-y-pyron 
kann als im Pyron-Kern hydroxyliertes Derivat die sogenannte ,,Benzo-tetron- 


1 Vel.: M. Buoca, v. Kostanecki, B. 33, 471 (1900). — Crivetur, v. KosTanecxt, 
B. 33, 2513 (1900). — v. Kosranecxr, Roézycxt, B. 34, 104, 107 (1901). — v. Kosta- 
NECKI, Tampor, B. 34, 1693 (1901). — v. Kosranecsi, Paut, Tampor, B. 34, 2475 
(1901). — v. Kosranecer, Luoyp, B. 34, 2944, 2948 (1901). — v. KosTanecxi, DE 
Ruiter pe Wixpt, B. 35, 861 (1902). — Davin, v. Kosranecxr, B. 35, 2547 (1902); 
36, 125 (1908). — Buiumpera, v. Kosranecat, B. 36, 2191 (1903). — Jocuum, v. Kosra- 
neck!, B. 37, 2099 (1904). — Siwonis, Remmart, B. 47, 2231 (1914). — Streep, Soc. 
107, 1242, 1246 (1915). | 

Uber 7-Methoxy-chromanon s.: TscurrscurpaBin, Nrxitin, C. 1912, I, 1022. 
— Preirver, Grimmer, B. 50, 912, 919 (1917). 

9 Scuatt, Dearte, B. 21, 3016 (1888); 25, 18 (1892). — Scuaut, B. 27, 528 
(1894); 32, 1045 (1899). — Feuerstein, v. Kosranecur, B. 32. 1024 (1899); 33, 
473 Anm. (1900). ©. 1900, I, 605. 
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siiure“! abgeleitet werden, fiir welche auSer diesen durch Formel XV und XVI (s. u.) 
ausgedriickten Méglichkeiten auch die desmotrope Formel XVII des 2.4-Dioxo- 
chromans in Betracht kommt: 


C(OH): CH at _CO-CH 
> yo : ce: ea <A : 
xy) Se aE ee re 
CO-CH, 
XVID O_O 


Dem Verhalten der. von Anscnitz entdeckten und ausfiihrlich untersuchten Ver- 
bindung entspricht am besten die Formel XV des §-Oxy-cumarins. Man erhilt 
sie aus dem Acetyl-salicylsiuremethylester durch Behandlung mit Natrium bei 
165—175°. 

CO-0-CH, _-00- CH, - 


CH — CH,-OH = GH. 


(P) 
*~o-CO-CH, ‘No—co 


Aus heiBem Wasser, worin sie leicht léslich ist, krystallisiert sie in Nadeln (Schmelz- 
punkt 206%. In ihrem Verhalten zeigt sie groBe Abnlichkeit mit der TetronsSure 
(Bd. I, Tl. 11, S. 1241—1243). So wird sie von Alkalibicarbonat-Lésungen unter Ent- 
wicklung von Kohlendioxyd aufgenommen, fairbt sich mit Eisenchlorid dunkelbraun, 
mit Natriumnitrit-Lésung schwarzblau (Bildung von ,,Oximino-benzotetronsa&ure“) und 
kondensiert sich mit Formaldebyd unmittelbar zu _Methylen-bis-benzotetronsiure. 
Bei der Spaltung mit Kalilauge liefert sie o-Oxy-acetophenon. Von Phosphorpenta- 
chlorid wird sie in 8-Chlor-eumarin iibergefiihrt, das durch Reduktion mit Zinkstaub 
in Alkohol Cumarin liefert. 

Isomer mit der Benzo-tetronsiure ist das in Bd. II, Tl. I, S. 603° erwihnte 
Anhydrid der Homophthalsa&ure, welches dem Glutaconsiure-anhydrid (vgl. 
Ba. I, Tl. III, S. 709) entspricht und sich gem&8 Formel XVIII (s. u.) als 1.3-Dioxe- 
isochroman oder gemi$ der desmotropen Formel XIX als 3-Oxy-isochromon (Oxy- 
isocumarin) betrachten ]aBt*: 


co—o _C0—0 


XVIII C,H XIX) (C,H 
ae - eis c-OH 


“NCH. CO ” 

Betrefis der Benzopyran-Derivate, welche sowohl esoeyelische wie exo- 

cyeliscke Carbonyle enthalten*, sei die interessante Bildung von 2-Methyl- — 

3-acetyl-7-acetoxy-chromon (Acetyl-dehydro-diacetylresaceto- 

phenon) beim Kochen von Resacetophenon mit Essigsiureanhydrid und 
Natriumacetat erwihnt: 


-CH, -C-CO- 
HO-CH< on CHs . 3(CH,-CO,0 = CH,-CO-0-C,H, = “ yes CH, 
_¢.cH, 


+ 8CH -CO-OH + H,0. (Q) 


) Anscniitz, A. 367, 169, 219 (1909); 368, 23 (1909). — Awnscuiirz, M. E. Scnort, 


A. 378, 333 (1910). — H. Pauty, K. Locxemany, B. 48, 28 (1915). — S. auch 
M. Freonp, K. Freiscuer, A. 409, 270, 278 (1915). 
> 1. Auflage. 8 Vgl. dazu Drecewann, B. 47, 1429 (1914). 


* Vgl.: Nacat, B. 25, 1284 (1892). — Tasara, B. 25, 1292 (1892). — v. Kosra- 
neck, Rozrcsr, B. 34, 102 (1901). — vy. Kosranecst, Sanvh: B. 34, ae (1901). — 
Anscut'tz, A. 367, 194 (1909). 
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Carbonsdéuren' der Benzopyran-Reihe wurden als Zwischenprodukte bei den 
Chromon-Synthesen b und ¢ (S. 729) erwihnt. Wichtig fiir die Untersuchungen 
iiber die Konstitution des Brasilins (vgl. S775) ist eine Siure C,;H,,0O, — Brasil- 
siiure’ (brasilic acid) —- geworden, welche bei der Oxydation des Brasilin-tri- 
methylathers mit Kaliumpermanganat in kleiner Menge entsteht, farblose Nadeln 
darstellt, bei 129° schmilzt und in kaltem Wasser wenig, in heiBem leicht léslich 
ist. W.H. Psrxin jun. erschlo8 aus ihrem Verhalten fir sie die Struktur als 3-Oxy- 

-methoxy-chroman-essigsiure-(3) gemaB Formel XX. Sie liefert durch kurzes 
Erwiirmen mit konz. Schwefelsiiure die Anhydro-brasilsiiure, die als 7-Methoxy- 


: | i 
co CO.H CH CO 
payee H)-CH, ON FS 
a a CH, OC om 
0 


chromon-essigsdure-(3) dadurch gekennzeichnet ist, daB sie bei Behandlung 
mit Barytwasser in Ameisensiure und (§-{2-Oxy-4-methoxy -benzoyl]-propionsiure 
(CH,0)C,H;(OH) - CO-CH,- CH,-CO,H gespalten wird (analog Gleichung M auf 
S. 729), und daB ihr Methylester aus dem Ester dieser synthetisch aus Resorcin- 
dimethylither und Bernsteinsiiureanhydrid durch Aluminiumchlorid erhaltlichen Siure 
wieder durch Kondensation mit Ameisensiiureester in Gegenwart yon Natrium auf- 
gebaut werden kann: 

_C©O-CH,-CH,-CO-OCH, 


6 Hs< on + C,H;0-COH 


CH,-0-C 


L6H 066,H 


| 


_-©0—C-CH,-CO-OCH, Seite | 
°*SOH CH-OH 


CO-C.CH,-CO-OCH, 
CH,-0-C AON 
30 CH 


Die Brasilsiure gibt mit Hydroxylamin ein Oxim (vgl. dazu S. 730), desgleicheu 
die Anhydro-brasilsiure. Durch Natriumamalgam wird die Brasilséure zu Dihydro- 
brasilsiiure [3.4-Dioxy-7-methoxy-chroman-essigsiure-(3)| reduziert, die in 
freiem Zustand Wasser abspaltet und in ihr Lacton (XXI) iibergeht. 


(R) 


B. Kombinationen von Benzopyran- mit Benzol-Kernen ohne 
Kondensation (Flavan-Kérper usw.). 


Von den verschiedenen Kombinationen, die durch direkte Vereinagung 
eones Benzopyran-Kerns mit einem Benxol-Kern zustande kommen kénnen, 
hat nur diejenige besondere Beachtung erlangt, bei welcher das Phenyl 
in die Stellung 2 des «,@-Benzopyrans eingreift®. Diesem System 


1 §. auch: Ligeermann, Lianpensaum, B. 42, 1393, 1400 ff. (1909). — Sonn, 
B. 50, 188 (1917). 

2 Gitsopy, W..H. Perkin jun., Yates, Soc. 79, 1411 (1901). — W.-H. Perain jun. 
Soe. 81, 221, 1010 (1902). — W.H. Pxrxin jun., Ropiyson, Soc. 93, 490, 502, 509 (1908). 

8 ites Derivate des 3-Phenyl-benzopyrans s.: S. Jacopson, Guosu, S ce. 
107, 1051, (1915). — Guosn, Soc. 109, 105 (1916). — Uber solche des 8-Pheny - 
benzopyrans s- Watson, Soc. 109, 303 (1916). 
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aber kommt eine hervorragende Wichtigkeit zu, weil es sich als das 
Geriist fiir den molekularen Aufbau einer auBerordentlich groBen Anzahl 
natiirlicher Farbstoffe erwiesen hat. Im Hinblick hierauf sind die folgen- 
den Trivialnamen!: 


CH, 
DUE BONS 
Pe] ew Il) C eS Ill) ee 
Sop ak Cerys pes lade 
O 
Flaven Pee te 0 
CO 
a i€ ae NCH, ne -OH 
ES AI CH-C,H, LA Je ‘C, H, 
Flavanon ria 


gebildet worden, die von flavus (= hellgelb) abgeleitet sind und die Be- 
ziehung zu gelben Pflanzenfarbstoffen (vgl. S. 741 ff.) andeuten sollen, 
welche den ersten AnlaB zu einem sehr weitgetriebenen Ausbau der 
2-Phenyl-benzopyran-Gruppe gegeben haben. 

Entsprechend dem S. 725 fir die einfachen Benzopyran- Roenet be- 
vorzugten Bezifferungs-Schema wird im ee die Substituenten- 


(5) (4) 


~~ (3) (8’)_(5’) — (6) 6) 
» SRT Se: 0 
AOS: 

aia aie 105 (2. oe 27 Ww) 
Stellung gemiB VI angegeben?. Im gréBten Teil der Original Literatur 
ist nach dem Schema VII beziffert worden. _ ; 

Flaven (Formel I, s. 0.) ist noch nicht bekannt. — Flavan® (2-Phenyl- 
chroman) — Formel It — entsteht aus Phenyl-o-oxyphenithyl-carbinol durch 
Kochen mit methylalkoholischer Salzsiure: 

_OH, —CH, CH,:-CH 
EO pe OS rt ee 
‘NoH CH(@H)-C,H; 2 Cy “\0-=CHiCH,” 
schmilzt bei 44—45°, ist farblos und riecht angenehm cumarinartig. 

Fir die wenigst gesitiigten Flavan-Koérper —- die Salze des 

2-Phenyl- benzopyroxoniums* (2-Phenyl-phenopyryliums): 


Cae. (A) 


? Vgl.: v. Kostanecki, Tampor, B, 28, 2302-2303 Anm, (1895). — FEvERSTEIN, 
v. Kosranecxt, B. 31, 711 Anm. (1898). — v. Kostanecxi, Levi, Tamzor, B. 82, 327 
(1899). — Feversrrin, Muscutus, B. 34, 412 (1901). — Vgl. dagegen Bitow, H. Wac- 
ner, B. 34, 1192 (1901). 

=S; db Pistermann, Tamsor, B, 45, 1239 (1912). 

3 Harxises, Bosse, B. 29, 380 (1896). — Feverstemn, Muscouus, B. 34,411 (1901). 

bs Deoxer, v. Fevtensere, A. 356, 301 (1907); 364, 32 (1908), — W. H. Per- 
KIN jun., Ropinson, Turner, Boe, 93, 1110 (1908). — S. auch Hammon, Rosinson, 
Soc. 109, 1037 (1916). 
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Ax mg 
A~7SCH AW 27~OR 
Vili | Le (benzoid) Oder fais | wi (orthochinoid) 
7 “a -C,H, NS C-C,H; 
O 
Ac : Ac 


— kénnte man im Anklang an die oben aufgefiihrten Trivialnamen die 
bisher in der Literatur noch nicht eingefithrte kiirzere Bezeichnung 
»Flavyliumsalze“ oder ,,.Flavoxoniumsalze“ (vgl. S. 695, 702) be- 
nutzen. DerckEer und v. FELLENBERG gelangten zu ihnen vom o-Oxy- 
benzal-acetophenon: 


CH : CH , -CH : CH 
C,H : HCl .= H, A : 
on Go.c,u, * 2° 20 + OH \O==0-C,H,’ (B) 
Cl 


ferner analog Gleichung A auf S. 726 in guter Ausbeute bei der Kon- 
densation von Salicylaldehyd mit Acetophenon durch Salzsaure in Al- 
kohol; endlich analog Formelreihe C auf S.726 durch die Reaktion 
zwischen - Phenyl-magnesiumbromid und Cumarin. Gut charakterisiert | 
wurden mehrere Doppelchloride, wie C,,H,,OCl. FeCl, (glanzende gelbe 
Nadeln). 

Wenn man das sehr hygroskopische und an der Luft leicht. verinderliche, 
gelbe salzsaure Salz mit Natronlauge abstumpft, fallt ein griinlichbrauner krystallini- 
scher, aber sehr zersetzlicher Niederschlag aus, der wohl eine entsprechende Pseudo- 
base (vgl. Formelreihe B auf S. 726) enthalt; durch Salzséure und Kisenchlorid 1aBt 
sich aus ihm wieder das HKisendoppelchlorid gewinnen. 

Diese einfachsten Flavyliumsalze haben ein besonderes Interesse ge- 
wonnen, seit sich herausgestellt hat, daB sich von ihnen durch Eintritt 
von Hydroxylen und Paarung mit Zucker Farbstoffe ableiten, die sich in 
den Bliiten finden. 

Man bezeichnet als ,,Anthocyane“ die durch Wasser oder wasser- 
haltigen Alkohol ausziehbaren, atherunléslichen blauen, violetten und 
roten Farbstoffe der Bliiten, vieler Friichte und mancher 
Blatter. LErst in neuester Zeit — durch meisterhafte Untersuchungen, 
welche Wu..sTATTER! seit 1913 verdffentlicht, — haben diese Stoffe, 
denen die Pflanzenwelt ihren augenfalligsten Schmuck verdankt, eine 
eingehende chemische Kennzeichnung gefunden. Sie sind Glykoside. 
Unter dem Einflu8 von Salzsaure zerfallen sie in Zucker und die farbigen 
Chloride yon ,,Sauerstoffbasen“, die Anthocyanidine genannt werden. 
Die Anthocyanidin-Salze nun hat Wiiustarrer als mehrfach hydroxy- 
lierte (in manchen Fallen auch methoxylierte) Abkémmlinge der 2-Phenyl- 
benzopyroxoniumsalze (,,Polyoxy-flavyliumsalze“, vgl. oben) erkannt. 


1 Vgl.: A. 401, 189 (1913); 408, 1 (1915); 412, 113 (1916); B. 47, 2865 
{1914). C. 1914, I], 1356. — Wiirsrarrer, Matuson, C. 1914, I, 1358. — Wu- 
stirrer, Zecumeister, C. 1914, II, 1359. 
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So konnte er z. B. fir das aus der Kornblume, der Rose und vielen 
anderen Bliiten, auch manchen Friichten erhdltliche Cyanidinchlorid 
die folgende Struktur: 


OH 
| CH 
4~-SC.0H 
IX) i eaties [TN OH (benaoid) 
i = es 
ET eee ete y OH 
V 
bzw. Cl 
OH 
| CH 
7™~4~C.0H 
| | fs OH  (orthochinoid) 
HO Ls Cann 
Ror as 
Cl 


des 3.5.7.3'.4’-Pentaoxy-flavoxoniumehlorids nachweisen. Die Antho- 
-cyanidine gehéren also nach dem System unseres Lehrbuchs an diese 
Stelle. Doch erscheint es zweckmiébiger, sie im Zusammenhang mit den 
von der Natur unmittelbar dargebotenen Antbocyanen zu behandeln. Die 
Auffiihrung der einzelnen Anthocyanidine, ihre Beschreibung und die 
Begriindung der ihnen beigelegten Strukturformeln wird daher auf den 
Abschnitt ,,Glykoside“ in Bd. II, Tl. IV verschoben. 


Zu Verbindungen vom gleichen Typus gelangt man mit Hilfe der 8. 727 in 
Gleichung F erliuterten Synthese, wenn man statt Acetylaceton 1.3-Dicarbonyl- 
Vorbindmeen X-CO-CH,-CO-C,H; anwendet?. Phloroglucm, mit Benzoylaceton 
in Eisessig durch Chlorwasserstoff kondensiert, ergibt z. B. das 4-Methyl-5. 7-dioxy- 
flavoxoniumchlorid (X, s. u.), das orangerote Niidelchen darstelIt und durch kochende 


OH 
| c-CH, c-CH, 
SOR A ~NOH 
X) XI) | | fron 
HO— C-C,H, HO—K 30 —OH 
SS a abd Sz ee \ 
0 U et 
Cl Cl OH 
Kalilauge in Acetophenon und 2.4.6-Trioxy-acetophenon gespalten wird. — Hier- 


her gehéren auch einige Farbstoffe (Phenacetein, Resacetein, Gallacetein)?’, 


’ Birow, H. Waener, B. 34, 1782 (1901). — Bixow, v. Sicnerer, B. 34, 3889 
(1901). — Biow, Saurermuister, B, 37, 4715 (1904). — Bi.ow, C. Scumip, B. 39, 
214, 2027 (1906). — S. auch Biitow, H. Waaner, B. 36, 1941 (1903). 

Zur Konstitution der Produkte s.: Decker, v. Ferrznsera, B. 40, 3815 (1907). 
A. 356, 296 (1907); 364, 86 (1909). 

> Vgl.: Nencxt, Steger, J. pr. [2] 23, 537 (1881). — Rasinsxr, J. pr. [2] 26, 
53 (1882). — BiéLow, B. 36, 730 (1903). — Bitow, Saurermetsrer, B. 87, 354 (1904). 
— Bé1ow, C. Scumip, B. 39, 850 (1906). — Decker, v. Fevensera, A. 364, 20, 
40 (1909). 
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welche Nenckr und Sreser beim Erhitzen von Phenolen mit Kisessig und Chlorzink 
auf 150° neben den Oxy-Derivaten des Acetophenons erhielten, und welche Birow 
als Flavan-Abkémmlinge erkannte. So ist das salzsaure Salz des aus Resorcin ent- 
stehenden ,,Resaceteins“ gemiB XI (S. 736) als 4-Methyl-7. 2’.4’-trioxy-flavoxonium- 
chlorid aufzufassen, und seine Bildung erklirt sich durch Zusammentritt von 2 Mol. 
Resacetophenon (2.4-Dioxy-acetophenon) als Spezialfall der allgemeinen, S. 726 in 
Gleichung A wiedergegebenen Reaktion folgendermafen: 


CO-CH, CH, 


HO-C,H HCl 
0° CsHs< on CO-C,H,(OH), ~ 
C(CH,) : CH 
= HO-0,0,.< yee 2H,0. 
*"S0===C- C,H, (Of), cei! (©) 
Cl 


Das dem Chromon (S. 728ff) entsprechende esocyclische Oxo-Derivat 
der Flavan-Gruppe ist das Flavon’ (4-Oxo-flaven) — Formel III, 
S. 734. Als Hydroxyl-Derivate dieses Ringketons erkannte St. v. Kosra- 
NECKI eine groBe Reihe von gelben Beizenfarbstoffen, die in. deu 
Pflanzen sehr verbreitet sind (vgl. S. 741 ff.). Er wurde dadurch ver- 
anlaBt, Synthesen auszubilden, welche die Herstellung von Substitutions- 
Derivaten des Flavons in groBer Mannigfaltigkeit gestatteten. Seine 
Untersuchungen, die er 1893 begann und — unterstiitzt von einer zahl- 
reichen Schilerschar — durch etwa 15 Jahre mit auBerordentlichem 
Geschick und bewundernswerter Zahigkeit fortsetzte?, haben als wich- 
tigstes Ergebnis sicher begriindete Strukturformeln fiir jene natiirlichen 
Farbstoffe ableiten lassen, daneben uns mit einer groBen Zahl syn- 
thetischer Flavon-Kérper bekannt gemacht. 

Dem Flavon selbst ist man erst neuerdings in der Natur begegnet; 
1914 fand Huco Miuuer, dab die mehlartige Abscheidung, welche die 
Blatter, Bliitenstiele und Samenkapseln mancher Primula-Arten bedeckt, 
aus fast reinem Flavon besteht. Synthetisclh’ war es zuerst 1898 von 
FrvErsTEin und v. KosTaNECcKI aus -Benzal-o-oxy-acetophenon C,H,- 
CH: CH-CO-C,H,-OH bereitet worden, dessen Acetyl-Derivat mit Brom 
sich zu einem Dibromid vereinigt, welches bei der HKinwirkung von 
alkoholischem Kali Flavon ergibt: 


_-€0- CHBr- CHBr- C,H, 


Csle< 9.00-0H, + 83KOH 
CO-CH 
= “ 2KBr + CH,-CO-OK + 2H,0. D 
CH 9 6 C,H, + r 8 2 (D) 
1. FeverstEIn, v. Kostaneckl, B. 31, 1757, 2953 Anm. (1898). — v. Kosraneckt, 


Tamzor, B. 38, 330 (1900). — v. Kosranecer, Szasransky, B. 37, 2635 (1904). — 
Runemann, B. 46, 2189, 2192 (1913). — Simons, Remmert, B. 47, 2230, 2232 (1914). 
— Bareer, Sraruine, Soc. 107, 420 (1915). — H. Murer, Soc. 107, 872 (1915). 
2 Vgl. Tamsors Nekrolog auf v. Kosranecni, B. 45, 1690ff. (1912). 
MayER-JACOBSON, org. Ch, IIs, (1.u. 2, Aufl.) 417 (Oktober 1917) 
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Kocht man das w-Benzal-o-oxy-acetophenon selbst in alkoholischer 
Lésung langere Zeit mit verdiinnter Salzsdure, so wird es in Flavanon 
(S. 739) umgelagert, das sich in Flavon iberfiihren 14Bt, wenn man es 
bromiert und das Brom-Derivat mit alkoholischem Kali behandelt: 


CO-—CH _CO-CH, 
CH. - Omlagerung. C,H 
*“*N0OH  CH-C,H, 7 = ee. CECH; 
_O CO-CH 
B 2 Pe — HB - . 
ee CHG DCHyBre Oss > CoH< 5 —C-C,H, ut 


Die Ausgangsmaterialien der Reaktionen D und Da wiirden auch zu 
Umwandlungsprodukten fihren kénnen, bei denen der in der Reaktion 
sich schlieBende sauerstoffhaltige Ring finfgliedrig ist (Cumaran-Derivate, 
vgl. S. 96, 740). Eine weitere Synthese aber ist besonders beweisend 
dafiir, daB der sauerstoffhaltige Teilring des Flavons sechsgliedrig ist. 
Sie beruht auf einer Anwendung des auf S. 728 in Formelreihe H er- 
lauterten Prinzips und benutzt als Ausgangsstoff das o-Athoxy-dibenzeyl- 
methan, das sich sowohl aus o-Athoxy-acetophenon durch Kondensation 
mit Benzoesaureester, wie aus o- -Athoxy-benzoesaureester durch Konden- 
sation mit Acetophenon bereiten l48t; dieses o-Athoxy-dibenzoylmethan 
geht beim Kochen mit Jodwasserstoffsiure in Flavon iiber: 


——CH, CO-CH 


H = 
C, cewne GO. 0,H, + HJ = C,H,J + H,O + ©,H, 0—G.C,H, (E) 


Sehr leicht und glatt wird (dhnlich Reaktion K auf S. 729) 6-Phenoxy-zimt- 
sdurechlorid durch Einwirkung von Aluminiumchlorid in Flavon verwandelt: 


Cl-CO 


OCH ele ‘ee 
Odes, ae CH, ee 


Flavon krystallisiert aus Ligroin in weiBen federbuschartigen Nadeln, 
schmilzt bei 99—100°, siedet im Vakuum unzersetzt und lést sich in 
kaltem Wasser kaum, in Alkohol leicht. Mit konz. Schwefelsiure gibt 
es eine farblose, schén violettblau fluorescierende Lésung, aus der es 
durch Wasser unverindert ausgefallt wird. In kalter verdiinnter Natron- 
lauge lést es sich nicht, beim Erhitzen gibt es unter Aufspaltung eine 
gelbe Lésung. Die: ‘Ants palena laBt sich besonders glatt bei Anwendung 
von methylalkoholischem Baryt verfolgen, welche die Isolierung des pri- 


maren Produkts — des o-Oxy-dibenzoyl-methans — erlaubt: 
CO-CH CO—CH CO—CH 
CH Pe H.O = GH Se Apt 
ie Ce ecg “on COB) baw. “Son CO ; (Fa) 
C,H, C,H; C,H, 


bei der Kinwirkung von starker waBriger Kalilauge in der Hitze erhalt 
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man durch weitere Spaltung dieses primaren Produkts nach zwei Rich- 


tungen: 
_-CO—CH, _CO-OH | CH, 


Chon Go.cH, 0 Coy + G0-0,H, ’ (Fb) 
CO-CH 
; ny a CH re * + HO-CO-C,H,  — (Fe) 


Salicylsiure, Acetophenon, o-Oxy-acetophenon und Benzoesiure, bei der 
Einwirkung kochender Natriumalkoholat-Lésung wesentlich im Sinne von 
Fc o-Oxy-acetophenon und Benzoesiure. 

Das in Formelreihe Da (8.738) an zweiter Stelle aufgefiihrte Flavanon? (4-Oxo- 
flavan) bildet farblose Nidelchen, schmilzt bei 75—16° und besitzt einen an- 
genehmen, schwach aromatischen Geruch. 

Die oben erwahnten kiinstlichen Bildungsweisen des Flavons kénnen 
zur Gewinnung von hydroxylierten Flavonen® dienen, wenn man die Aus- 
gangsprodukte in passender Weise variiert, also z. B. statt w-Benzal-o-oxy- 
acetophenon in D und Da (S.737—738) Verbindungen des gleichen Typus 
zugrunde legt, die im Benzol-Kern des Benzal-Restes oder des o-Oxy- 
acetophenon-Restes oder in beiden Benzol-Kernen weitere Hydroxyle 
eingefigt enthalten. Kine allgemeine Anwendbarkeit kommt besonders 
der Reaktion E (S. 738) zu, fir welche man die erforderlichen Ather 
von o-Oxy-1.3-diketonen durch Kondensation sowohl von o-alkoxylierten 
Acetophenonen mit Saureestern (a,-s. u.), wie von o-alkoxylierten Saure- 
estern mit Acetophenonen (b) bereiten kann, z. B.: 

0-CH, 
=. 00: C8, 


| + C,H,0-CO-C,H, 
iro Dee 


a) 
O-CH, 


| X_00:CH, CO-G.H, 


CO-O0C,H 


ie 2S 
b) oe + CH,-CO-C,H,-0-C,H; 
O.CH, 


_~_ 00: CH, CO-C,H,-0-C,H, 


= C,H,-OH + & 


“NO. CH, 


1 vy, Kosraneckl, SzasraNsky, B. 37, 2634 (1904). 

2 Vel. besonders: Emmevicz, v. Kosranecet, B. 31, 696 (1898). — v. Kosra- 
necki, Rézycxr, B. 34, 3721 (1901). — v. Kosranecxr, Conférence vom 2. Mai 1903, 
Bl. (3] 29, S. XVI, XIX (1903). — v. Kostanecer, Lamps, B. 37, 773 (1904). — 
v. Kosranecsi, Lampe, Tamsor, B. 37, 784 (1904). — v. Auwers, Mizier, B. 41, 4233 
(1908). — Ronemann, B. 46, 2190 (1913). — v. Avwers, ae A. 405, 243 (1914). _ 


Tamsor, B. 49, 1704 (1916). 
47* 
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Die Variierung der Reaktion D (S. 737) fihrt haufig nicht zu Flavonen, sondern 
— indem statt des vom Carbonyl entfernteren Bromatoms das ihm niherstehende 
Bromatom bei seinem Austritt den RingsckluB vermittelt, der demgemaB zu einem 
fiinfgliedrigen sauerstoffhaltigen Ring fihrt, — zu den isomeren Verbindungen vom 
Typus des Benzal-cumaranons! (vgl. S. 95—96), z. B.: 


ie 00: CHBr: CHBr—< )-0-CH 
*2-~0-C0+ CH; re 
co ogh 
> CHK, _>e oH = 0-08. (G) 


Die erwahnten Methoden haben sich fiir die Synthese von solchen 
Oxy-flayonen in groBer Zahl verwenden lassen, welche die Hydroxyle in 
einem der beiden Benzolkerne bzw. in beiden enthalten, nicht aber fir 
die Synthese von Verbindungen, bei denen das Wasserstoffatom des Pyran- 
Kerns hydroxyliert ist (Flavonol, Formel V auf S. 734, und Oxy-flavonole). 
Zu diesen gelangt man aber, wenn man Flavanone (s. deren Bildung in 
Formelreihe Da, S.738) mit Amylnitrit und Salzsiure nitrosiert und die 
so entstandenen Isonitroso-flavanone mit verdiinnter Salzsiure kocht: 


CO co 


ete Niftrosierung pee eo 
| 
bee a N\_CH-C.Hs 
O 
CO co 
=e A <OG \~-~™N C:0H 
3 cH.on, Love ) 
Say a ae UN _-© Cols 


Auch der S. 96 erliuterte Ubergang von Benzal-cumaranon in Flavonol labt 
sich in manchen Fallen fir die Gewinnung von Oxy-flavonolen verwerten. 

Unter Benutzung dieser Methoden konnten v. Kostanrecki und seine 
Schiiler eine stattliche Zahl von gelben Pflanzenfarbstoffen, fiir welche 
ihr Verhalten die Zugehérigkeit zur Gruppe der Oxy-flavone anzeigte, auf 
Grund der Strukturformeln, zu welchen das Studium ihrer Spaltungen 
(vgl. S. 742—743) gefiihrt hatte, synthetisch herstellen und damit diese 
Strukturformeln endgiiltig bestatigen. Die einzelnen Synthesen hier an- 
zufihren, gebricht der Raum. Als Beispiel diene der kiinstliche Auf- 
bau des wichtigsten hierher gehérenden Farbstoffs — des Quercetins. 
Er gelang v. Kostanecxr, Lampe und Tamzor® auf folgendem Wege. 


1 Uber die Unterschiede zwischen Benzal-cumaranonen und Flavonen s.: 
KesseckavL, v. Kosranecx, B, 29, 1886 (1886). — Woker, v. Kostanecet, Tamzor, 
B. 36, 4235 (1903). 

Uber Unterscheidung von Benzoyl-cumaranonen und Flavonolen s. vy. AUWERS, 
Pont, A. 405, 251 (1914), 

2 Vel. dazu v. Auwers, B. 49, 809 (1916). 

3B, 37, 1402 (1904). 
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Durch Paarung von Veratrumaldehyd (3.4-Dimethoxy-benzaldehyd) 
mit 2-Oxy-4.6-dimethoxy-acetophenon (Phloracetophenon-dimethylather): 


0-CH, 


| 
~“~—CO-CH jek Os 
ere [sexe ae 2 4 HCO— —O-CH, 
MeO NFRL? 


: CH, 
0-CH, 


\_co-cH: cH—( _-)=0-08 
= H,O + CH, noe Nee, (I) 


erhilt man das 2’-Oxy-3.4.4’.6’-tetramethoxy-benzalacetophenon (Oxy- 
tetramethoxy-chalkon), aus welchem im Sinne der Formelreihen Da (S. 738) 
und H ‘S. 740) das 3-Oxy-5.7.3’.4’-tetramethoxy-flavon bereitet wird: 
CH,-0 
| 
ape en: CH ak -CH, — Umlagerung 
CH,.0O-\__/—0H cH—( )-0-CHs mit HGl 


CH,-O 
| CO 
CH, TREN Oi Nitrosieruuy A 
CH,O-\ Ns H— { aa 
Q 
CH,-O 
| CO 
~~ ™NC:N-OH 
| i ~)-0-cH _Spaltung 
CH,:O— Pee —O-CH, mit H.SO, 
O — 
CH,-O 
(of) 
-C-OH 
E : a 0-CH, é 
; i. ) (K) 
CH, -O— :C—— O-CH. 
O 


dieses verliert bei anhaltendem Kochen mit starker Jodwasserstoffsiure 
seine vier Methyle und geht dadurch in 3.5.7.3’.4’-Pentaoxy-flavon 
(5. 7.8’.4’-Tetraoxy-flavonol) iiber, das sich als identisch mit dem natiir- 


lichen Quercetin erwies. 


Die gelben Farbstoffe, um die es sich hier handelt, kcmmen in 
den Pflanzen meist als Glykoside vor, welche sich — gelést im Zellsaft — 
in den parenchymatischen Geweben der Rinden, Blatter, Friichte, auch 
im Holze vorfinden'. Haufig trifft man sie aber auch in freiem Zustand 


1 Vel. Czarexs Biochemie der Pflanzen, Bd. If (Jena 1905), S. 512. 
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an. Auch in Bliten finden sie sich!. Sie sind samtlich Polyoxy- 
Derivate des Flavons, kénnen mithin Alkylather bilden, bei denen die 
Hydroxyle teils atherifiziert, teils noch frei sind. Auch mehrere solcher 
»partieller* Methylather treten als Naturprodukte auf. — Es ist vor- 
geschlagen worden, die gelben glykosidischen Pflanzenfarbstoffe unter 
dem Klassennamen ,,Anthoxanthine“ zusammenzufassen und dem- 
gemaB ihre eigentlichen (zuckerfreien) Farbstoffkomponenten als ,,An- 
thoxanthidine“ zu bezeichnen? (im Anklang an ,,Anthocyane“ und 
Anthocyanidine, s. S. 735). 

Die gelben Pflanzenfarbstoffe der Flavon-Gruppe sind zum Teil 
schon seit langer Zeit bekannt und waren in 4lteren Arbeiten von 
CuHEvREUL, HuastwetTz u. PraunDLER, Herzic u. A. charakterisiert. Ihr 
Vorkommen im Pflanzenreiche verfolgt in ausgedehnten Untersuchungen 
seit. 1895 A. G. Perkin, der sich auch um die genaue Kenntnis ihrer 
Eigenschaften sehr verdient gemacht hat. Als Abkémmlinge des Flavons 
betrachtete sie zuerst v. Kosranecer 1893 auf Grund der Spaltungen®, 
welche Alkalien bewirken. Uber die durch schmelzendes Kali ent- 
stehenden Produkte lagen schon aus alterer Zeit manche Beobachtungen 
vor; besonders férderlich war aber der Ersatz der Kalischmelze durch 
die mildere Spaltung mit nassem Alkali, die zuerst von Piccarp 1874 
beim Chrysin (s. u.) benutzt wurde‘. Mit ihrer Hilfe gelingt es haufig, 
einige der Produkte zu fassen, welche den fiir das Flavon selbst in Fb 
und Fc auf 8.739 gegebenen Gleichungen entsprechen, Unter der Voraus- 
setzung, daB es sich um Flavon-Abkémmlinge handelt, kann man dann 
aus den Bruchstiicken die. genaue Strukturformel des Farbstoffs ab- 
leiten. Diese Voraussetzung wird zwar erst durch die Synthese des 
Farbstoffs nach einer der S. 737ff. dargelegten allgemeinen Methoden be- 
wiesen; aber die Kenntnis der Spaltungsprodukte erméglicht es eben 
dem Experimentator, die Ausgangsmaterialien zu wahlen, welche dem 
experimentum crucis der Synthese zugrunde zu legen sind. 


Aus dem Quercetin z.B. waren durch Alkali-Spaltung Phloroglucin (1.3.5- 
Trioxy-benzol) und Protocatechusiure (3.4-Dioxy-benzoesiure) erhalten worden. Da 
die Protocatechusiiure kein zum Carboxy] orthostindiges Hydroxyl enthilt, durfte 
man schlieBen, daB sie dem seitenstindigen Benzolkern des Quercetin-Molekiils ent- 
spricht, in welchem mithin zwei Hydroxyle in der Stellung 3’ und 4’ anzunehmen 
waren; das Phloroglucin erschien hiernach als Uberbleibsel des zum Benzopyran- 
Komplex gehérigen Benzol-Kerns, und eines seiner Sauerstoffatome, muBte im Quer- 
cetin-Molekiil als Glied des Pyran-Rings, die beiden anderen als Hydroxyle in 
3.5-Stellung zum Ring-Sauerstoff vorhanden sein. Da endlich das Quercetin gemiB 
seiner empirischen Formel ©,,H,,0, als Pentaoxy-flavon zu deuten ist, nach 


obigen Schliissen den beiden Benzol-Kernen aber nur vier Hydroxyle angehdren,. 


1 Vgl. Wiutsritrer, Everest, A. 401, 197 (1913). 

> Vgl. Witistitrer, Everest, A. 401, 197, 200 (1913). 

° Vgl.: v. Kosranecst, B. 26, 2903 (1893). — v. Kosranecxi, Tamsor, B. 28, 
2302. (1895). — Emrtevicz, v. Kostanecxt, Tamzor, B. 32, 2450 (1899). 

4 B. 7, 888 (1874). 
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so ergibt sich fiir das fiinfte Hydroxyl als méglich nur die Stellung im Pyran-Kern. 
So gelangte man auf rein analytischem Wege zur Formel: 


des Quercetins und konnte nun einen Weg entwerfen, um sie durch die Synthese 
(vgl. S. 741) endgiilltig zu beweisen. ; 

In der Farberei haben einige dieser Flavon-Farbstoffe — das Fise- 
tin, Luteolin, Morin, Quercetin und seine Methylather *~ friher eine 
bedeutende Rolle gespielt, zwar nicht in isoliertem Zustand, aber in 
Form der Vegetabilien, deren farberisch wichtige Bestandteile sie sind 
(Fisetholz, Wau, Gelbholz, Quercitron, Gelbbeeren). Sie wurden all- 
mahlich durch kiinstliche gelbe Farbstoffe verschiedener Klassen zuriick- 
gedrangt. Doch werden Gelbholz, Quercitron und Gelbbeeren noch heute 
benutzt. ; “4 

Wir wenden uns nunmehr zu einer kurzen Ubersicht der einzelnen, 
natiirlich vorkommenden Oxy-flavone?, die mit ihren Strukturformeln, 
Schmelzpunkten und den Wolle-Farbungen? auf Tonerde-Beize in Tabelle 
Nr. 8 (S. 744—745) zusammengestellt sind. 


Aus der groBen Zahl der nur auf synthetischem Wege bekannt gewordenen 
Oxy-flavone* kénnen nur wenige Vertreter hier als Beispiele erwihnt werden. 3-Oxy- 


1 Ausfiihrliche Schilderung s. in Rupes ,,Chemie der natiirlichen Farbstoffe‘ 
(Braunschweig 1900), S. 18—90, 311—312, 315—319; TI. II (Braunschweig 1909), 
S. 10—76. 

* Uber den Einflu8 der Hydroxyl-Zahl und -Stellung auf die fairberischen 
Eigenschaften der Oxy-flavone vgl.: A. G. Perkin, C. 1903, II, 668. — v. Kosta- 
NECEI, Lamrr, B. 37, 776 (1904), — Katsonatowsxy, v. K., B. 37,.2346 (1904). — 
Moutav, Stemmia, C. 1904, II, 1853. — vy. K., Szpacier, B. 37, 4155 (1904). — Bont- 
Faz, v. K., Tampor, B. 39, 86 (1906). — v. K., Lampz, Triuuz, B. 39, 95 (1906). 

8 Vgl.: v. Kosranecat, Osius, B. 32, 321 (1899). — v. K., Levi, Tausor, B. 32, 
826 (1899). — v. K., v. Satis, B. 32, 1030 (1899). — v. K., Operrexp, B. 32, 1926 
(1899). — v. Harps, v. K., B. 33, 322 (1900). — v. K., Tu. Scumipt, B. 33, 326 
(1900). — Bromsrein, v. K., B. 33, 1478 (1900). — v. K., Szrrart, B. 33, 2509 (1900). 
— Grossmann, v. K., B. 38, 2515 (1900). — v. K., Srevermann, B. 34, 109 (1901). 


— y. K., Weser, B. 34, 1454 (1901). — v. K., Tampor, B. 34, 1691 (1901). — 
y. K., Rozycxi, B. 34, 3721 (1901). — v. K., Puarrner, B. 35, 2544 (1902). — v. K,, 
Weinstock, B. 35, 2885 (1902). — Wokxer, v. K., Tamsor, B. 36, 4235 (1903). — 


v. K., Kuater, B. 37, 779 (1904). — v. K., Orrmann, B. 37, 957 (1904). — v. K,, 
Stoppani, B. 37, 781, 1180 (1904). — Karscuatowsky, v. K., B. 37, 2346 (1904). — 
S. S. Conen, v. K., B. 37, 2627 (1904). — v. K., Scuteirensaum, B. 37, 2631 (1904). 
— Dopsrrssxt, v. K., B. 37, 2806 (1904). — v. K., Szracier, B. 37, 4155 (1904). — 
v. K., Wiomer, B. 37, 4159 (1904). — Jupren, v. K., B. 37, 4161 (1904). — Gur- 
zeit, v. K., B. 38, 933 (1905). — v. K., Rupsz, B. 38, 935 (1905). — Epe.srern, 
y. K., B. 38, 1507 (1905). — Benrsrein, Frascuina, v. K., B. 38, 2177 (1905). — 
v. K., Scurewer, B, 38, 2748 (1905). — Bonirazt, v. K., Tampor, B. 39, 86 (1906). 
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Monooxy-, Dioxy- und Trioxy-flavone. 747 
————— eee 
flavon' (Flavonol) krystallisiert aus Alkohol in hellgelben Nadeln, schmilzt bei 
169°, ist in kalter Natronlauge nur spurenweise léslich, wahrend es beim Erwarmen 
mit gelber Farbe in Liésung geht; mit Tonerde gebeizte Baumwolle firbt es hell- 
gelb an. Seine farblose Lésung in konz. Schwefelsiure fluoresciert stark violett. — 
7-Oxy-flavon? krystallisiert aus Alkohol in weiBen Nadeln, schmilzt bei 240° und 
lést sich in kalter verdiinnter Natronlauge mit sehr schwach gelber Farbe. — 3.6- 
Dioxy-flavon® (6-Oxy-flavonol) krystallisiert aus 50-prozent. Alkohol in fast 
farblosen Nadeln, schmilzt bei 233—234° und ist in Natronlauge mit griinlich-gelber 
Farbe leicht léslich. 
Die Ather der Oxy-flayone sind gegen Hydroxylamin indifferent, waliond die 
Ather der Oxy-flavanone leicht unter Oxim-Bildung reagieren*. 


Unter den natiirlichen Oxy-flavonen ist das einfachste das Chrysin 
(5.7-Dioxy-flavon), das von J. Prccarp 1864 in den Pappelknospen 
entdeckt und 1873—1874 durch eine eingehende Untersuchung aus- 
gezeichnet charakterisiert wurde. Es krystallisiert aus Alkohol in hell- 
gelben Tafeln, ist in Wasser unléslich und erfordert ca. 180 Tle. kalten, 
ca. 50 Tle. kochenden Alkohols zur Liésung, Von waBrigen Alkalien 
wird es leicht mit intensiv gelber Farbe aufgenommen; aus der Lésung 
kann es, wenn sie nicht zu lange gekocht wurde, durch Sauren unver- 
andert gefallt werden. Mit dem kiinstlichen Mathur des Chrysins er- 
dffnete v. KosTaNneckI (gemeinschaftlich mit EmmnEwicz und Tamzor) 1899 
seine erfolgreichen Synthesen natirlicher Flavon-Farbstoffe. 


In den Pappelknospen wird das Chrysin von seinem Monomethylither — 
dem Tektochrysin® (Schmelzp. 163°) — begleitet. 

Apigenin (5.7.4’-Trioxy-flavon) wurde zuerst von LinpENBoRN 1867 bei der 
Spaltung des in der Petersilie sich vorfindenden Glykosids ,,Apiin’ erhalten, 1897 
von A. G. Perxin ausfiihrlich untersucht. Es bildet gelblichwei8e Blittchen. Die 
Bliten von Antirrhinum majus, von Anthemis nobilis und von Matricaria Chamomilla 
enthalten Apigenin teils in glykosidischer Form, teils frei. — Ein Monomethyl- 
ather (Acacetin), fast farblose Nadeln darstellend, findet sich in den Blittern von 
Robinia pseudacacia®. — Galangin (3.5.7-Trioxy-flavon, 5.7-Dioxy-flavonol) 
ist neben Kimpferid (S. 748—749) in der Galanga-Wurzel enthalten und krystallisiert 
aus absolutem Alkohol in hellgelben Tafeln; auch ein Monomethylither’ kommt 
in der Galanga-Wurzel vor. 
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Im AnschluB an diese Trioxy-flavone ist ein natiirlich gebildetes Flavanon- 
Derivat zu erwihnen: das Butin, das von A.G. Perkin und Hummer! als 7.3’.4’- 
Trioxy-flavanon erkannt, von Gdscuxe und Tamsor® synthetisiert wurde. Es 
findet sich als Glykosid in den Bliiten von Butea frondosa, krystallisiert aus Wasser 
in gelben (wasserhaltigen) Nadeln und wird durch Kochen mit Kalilauge in ,,Butein“ 
— das entsprechende Chalkon-Derivat — umgelagert, aus dem es umgekehrt durch 
langeres Kochen mit alkoholischer Schwefelsiure zuriickgebildet wird (vgl. dazu 
Formelreihe Da auf S. 738): 


CO-CH, kOH CO—--CH ‘ 
HO-OE 6a cau(Om,. Eso, | OES Ga B.0,8, 0m), 
(Butin) (Butein) 

Lotoflavin, das als Glykosid (Lotusin) — verbunden mit Zucker und Cyan- 
wasserstoff — in Lotus Arabicus vorkommt, ist nach Dunstan und Henry 5.7.2’.4’- 
Tetraoxy-flavon; synthetisch wurde es noch nicht bereitet. — Luteolin (5.7.3’.4’- 
Tetraoxy-flavon) — die farbende Materie des ,,.Wau", der schon zur Zeit Julius 
Cisars zum Farben benutzt wurde, die getrocknete Pflanze von Reseda luteola 
darstellt und heute nur noch geringe praktische Bedeutung besitzt, — wurde 1832 
von Cuevreut isoliert. Es schieBt aus heiBem verdiinntem Alkohol in reingelben 
(wasserhaltigen) Krystillchen an und erfordert 14000 Tle. kalten, 5000 Tle. heiBen 
Wassers zur Lésung. Es findet sich auch in den Digitalis-Blattern und im Farber- 
ginster (Genista tinctoria). Sein 4’-Monomethylither® — Schmelzpunkt 250° — 
begleitet als Glykosid das Apiin (vgl. S. 747) im Petersilienkraut. — Seutellarein 
(5.7.8.4’- oder 5.6.7.4-Tetraoxy-flavon) bildet — mit Glykuronsdure gepaart 
— das Scutellarin, das sich in den Blattern und Bliiten von Scutellaria altissima 
findet, und entsteht daraus darch Spaltung mit starker Schwefelsiure. Die von 
Goupscumlept genau charakterisierte Verbindung stellt gelbe Krystalle dar, welche 
beim Befeuchten mit Barytwasser rot, dann rasch griin werden. — Fisetin (3.7.3’.4’- 
Tetraoxy-flavon, 17.3’.4’-Trioxy-flavonol) ist der firberisch wirksame Be- 
standteil des Fésetholzes (Rhus cotinus L.) und findet sich darin als Glykosid (Fustin), 
das mit Gerbsiure gepaart ist. Fisetin ist auch im Holz von Quebracho colorado 
und in den Stengeln von Rhus rhodanthema aufgefunden worden. Genauer unter- 
sucht wurde es zuerst von Jaxon Scumip, dann von Herzic. Es krystallisiert aus 
Essigsiure in sattgelben (wasserhaltigen) Prismen und reduziert in der Wirme Frx- 
ungsche Lésung. In alkalischer Lésung der Luft ausgesetzt, wird es schon bei 
gewohnlicher Temperatur innerhalb 24 Stunden unter Bildung yon Resorcin und 
Protocatechusiure gespalten. — Kiimpferol (3.5.7.4’-Tetraoxy-flavon, 5.7.4’- 
Trioxy-flavonol) ist zuerst aus seinem Methylither — dem Kimpferid, s. u. — 
1897 von Gorpin durch Kochen mit Jodwasserstoffsiure bereitet worden. Spiiter 
wurde es — teils in Form von Glykosiden (Robinin, Kimpferitrin, Kampferin), teils 
frei — hiufig in Vegetabilien aufgefunden, z. B. in den Bliten von Robinia pseud- 
acacia, von Delphinium consolida, von Prunus spinosa, in den Senna-Blattern, in 
den Beeren von Rhamnus cathasticus; zuweilen findet man es als Beimengung im 
natiirlichen Indigo. Es krystallisiert in blaBgelben Nadeln und lost sich leicht in 
kochendem Alkohol; bei zweistiindigem Kochen mit 30-prozent. Kalilauge bleibt es 
noch zum groBten Teil ungespalten. — Linger bekannt als das Kaimpferol ist sein 
in der Galanga-Wurzel sich findender 4’-Monomethylither — das Kimpferid*, 


(L) 
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G. 30, II, 327 (1900). — A.G. Perkin, Wison, Soc. 83, 186 (1903). 


Quercetin (Pentac xy-flavon). 749 


welches 1881 von Jauns genau beschrieben wurde, in goldgelben Nadeln krystalli- 
siert und bei 227—229° schmilzt. 

Der wichtigste Farbstoff der Flavon-Gruppe ist das Quercetin 
(3.5. 7.3.4’-Pentaoxy-flavon, 5.7.3'.4’-Tetraoxy-flavonol). Es hat 
seinen Namen im Anklang an die Droge ,,Quercitron“ erhalten, welche 
die gemahlene Rinde einer in Nordamerika heimischen Kiche (Quercus 
tinctoria) ist und in Form von Extrakten noch heute in der Farberei 
von Baumwolle und Seide zum Nuancieren anderer Farbstoffe viel ver- 
wendet wird. Das Quercetin findet sich darin als das Glykosid ,,Quer- 
citrin’, aus dem es zuerst von Ricaup! 1854 durch Kochen mit ver- 
diinnter Schwefelsiure abgeschieden wurde. Spiter hat man noch 
mehrere weitere Glykoside des Quercetins? — Rutin, Osyritrin, Quer- 
cimeritrin u. A. — kennen gelernt (vgl. dariiber Bd. II, Tl. 1V) und hat 
auch auBerordentlich oft freies Quercetin in Pflanzen aufgefunden. Noch 
gegenwartig bringt die Literatur vielfach neue Feststellungen iiber das 
Vorkommen kleiner Mengen von Quercetin’, das daher als einer der 
meistverbreiteten firbenden Stoffe des Pflanzenreiches bezeichnet werden 
darf. Hervorgehoben sei sein Vorkommen in den Kreuzbeeren (vgl. S. 750), 
im Sanddorn, in der Stammrinde des Apfelbaums, in den Zwiebelschalen, 
in den Bl&ttern von Rhus rhodanthema (wahrend die Stengel Fisetin 
enthalten, s. S. 748), im Reblaub, in den Bliiten von Trifolium incarnatum. 
Uber die Synthese des Quercetins s. S. 741. 

Quercetin krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in citronengelben seiden- 
glinzenden Nadelchen, welche Krystallwasser enthalten und dieses bei 100° ver- 
lieren, ist in heiBem Wasser nur sehr wenig léslich, lést sich aber in 18-2 Tln. 
kochenden und 229-2 Tln. kalten absoluten Alkohols*. Es reduziert alkalische 
Kupferlésung und gibt in Lésung mit Eisenchlorid griine Farbung. In Alkalien 
lést es sich mit gelber Farbe, in konz. Schwefelsiure mit griiner Fluorescenz. In 
der Kalischmelze® liefert es Phloroglucin und Protocatechusiure (vgl. S. 742). In 
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750 Ather des Quercetins. 


kochender alkoholischer Lésung gibt es mit Kaliumacetat das Monokaliumsalz* 
C,,;H,O,K als orangegelbes, aus Nidelchen bestehendes Krystallpulver; durch kochen- 
des Wasser wird dieses Salz gréBtenteils hydrolysiert. Mit Siuren verbindet sick 
Quercetin zu krystallinischen Oxoniumsalzen? (z. B. C,,H,,.0,, HCl), die durch 
Wasser wieder in die Komponenten zersetzt werden. 

Von gréBtem Interesse ist, daB es WILLSTATTER und Marason® ge- 
‘lungen ist, die Reduktion* des Quercetins (in saurer Lésung mit Magne- 
sium) so zu leiten, daB — wenn auch nur als ein Nebenprodukt — 
das Cyanidinchlorid (s. S. 736) gebildet wird; in dieser Wandlung eines 
Anthoxanthidins (vgl. S. 742) zu einem Anthocyanidin tritt der nahe kon- 
stitutionelle Zusammenhang der gelben Beeren- und Rinden-Farbstoffe 
mit den blauen und roten Bliitenfarbstoffen deutlich zutage. 

Zu den Anthoxanthidinen gehéren ferner die folgenden Methylither 
des Quercetins: 


HO rete) HO co 7 
XIl) ¢ taal see XI) ‘< ‘fe ‘OH | 
CH,-0- c—({ )-on HO- C— )-OH 
eT OS eae ise y, ’ S65 Ee ey ’ 
OH O ® CH, 
Rhamnetin Isorhamnetin 
HO 
XIV) hike Sah OH 
CH;: OS A& ——( oH : 
f CH, 
Rhamnazin 


Das Rhamnetin® (Quercetin-7-methylather) — Formel XII — 
findet sich als Glykosid ,.Xanthorhamnin“ in den Beeren verschiedener 
Rhamnus-Arten, die unter den Namen ,,Gelbbeeren, Kreuzbeeren, persi- 
sche Beeren“ seit langer Zeit in der Farberei benutzt werden und auch 
heute noch fiir den Baumwolldruck nicht ohne Bedeutung sind. Durch 
Spaltung des Xanthorhamnins mit verdiinnter Schwefelsiure erhielt GrL- 


1 A. G. Pergin, Soc. 75, 438, 444, 449 (1899). 

* A. G. Pergi, Pare, Soc. 67, 646 (1895). — A. G. Perxin, Soc. 69, 1441 (1896). 

$C. 1914, II, 1358. A. 408, 27, 147 (1915). 

*S. auch: Witusrirrer, B. 47, 2874 (1914). — Warson, Meek, Soc. 107, 
1568, 1576 (1915). 

Uber Oxydation s.: NrerensTetIn, WuELpALE, B, 44, 3487 (1911). — Nusren- 
stEIN, Soc. 107, 869 (1915); 111, 4 (1917). 

° LigserMann, Hirmann, A. 169, 318, 318 (1879). — Smorawsxr, B. 12, 1595 
(1879). — Henzic, M. 6, 889 (1885); 9, 548 (1888). — A. G. Perkin, Gexparp, Soc. 67, 
501 (1895). — A.G. Perxin, Patz, Soc. 67, 650 (1895). — A. G. Perxm, Soc. 75, 
438 (1899). — A.G. Perxm, Axtison, Soc. 81, 469 (1902). — Krassowsxt, C. 1909, I, 
773. — Ogscu, A. G. Perkin, Soc. 105, 2355 (1914). 


Rhamnetin, Isorhgmnetin, Rhamnaxin. 151 


LATLY 1858 das Rhamnetin, das 1879 von LizpeRmMaNnN und HORMANN 
genauer charakterisiert, 1888 von Hrerzic als Methylather des Quercetins 
erkannt wurde. Es bildet ein intensiv citronengelbes Krystallpulver, 
schmilzt oberhalb 300°, ist in kochendem Wasser nur spurenweise, in 
den meisten iiblichen organischen Lisungsmitteln wenig léslich, wird von 
Alkalien leicht mit gelber Farbe aufgenommen und farbt Wolle, die mit 
Tonerde gebeizt ist, ebenso wie Quercetin braunorange an. — Iso- 
rhamnetin! (Quercetin 3’-methylather) ist in den Bliiten von Chei- 
ranthus cheiri und von Trifolium pratense, im »Asbarg” (den getrock- 
neten Bliiten und Bliitenstengelu von Delphinium zalil) und in den 
Senna-Blattern aus Peru gefunden worden. Es stellt gelbe Nadeln dar, 
schmilzt bei 802° ist in Alkohol schwer léslich und farbt Tonerde- 
beize auf Wolle citronengelb. — Rhamnazin? (Quercetin-7.3'-di- 
methylather) begleitet das Rhamnetin als Glykosid in den Gelbbeeren 
und unterscheidet sich von ihm durch niedrigeren Schmelzpunkt (214° bis 
215°), gréBere Léslichkeit und die orangegelbe Farbung, die es auf Wolle- 
Tonerdebeize hervorruft. Isorhamnetin und Rhamnazin — beide von 
A. G. PERKIN mit seinen Mitarbeitern entdeckt — differieren von Quer- 
cetin und Rhamnetin nicht nur durch die Nuance der Farbung, sondern 
auch durch die geringere Farbekraft; dies wird dadurch bedingt, daB 
durch den Ejntritt eines Methyls in die Stellung 3’ die Orthostellung 
zweier freier Hydroxyle, wie sie 1m Quercetin und Rhamnetin sich vor- 
findet, verschwindet. 

Durch kiinstliche Methylierung*® des Quercetins sind héhere Methyl- 
Derivate erhalten worden. Fiihrt man die Methylierung am freien Quercetin mit 
Diazomethan oder in alkalischer Lésung mit Dimethylsulfat aus, so gelingt es, den 
Quercetin-pentamethylither C,,H,.0, = C,,H,0,(O-CH,), zu fassen, der weiBe 
Krystalle bildet, bei 149—151° schmilzt und mit alkoholischem Kali auf dem Wasser- 
bade glatt nach der Gleichung: 


_CO-C-0-CH; 


(CH,-0).C,H,< 0—6-C,H,0-CH,), + 2H,0 
_CO-CH,-OCH, 
= (CH,-0),C,Hy< ee é * + HO-CO-C,H,(O-CH,), (M) 


gespalten wird. Methyliert man mit einem groBen Uberschu8 von Methyljodid und 
Alkali, so bildet sich neben anderen Produkten Methyl-quercetin-pentamethyl- 
ither C,,H,.0, = CH,-C,,H,O,(0-CH;),, indem — ahnlich wie beim Phloroglucin — 


1 A.G. Perxin, Hummet, Soc. 69, 1568 (1896). — A. G. Perkin, Pari, Soc. 73, 
267 (1898). — Power, Satway, Soc. 97, 245 (1910). — Turin, Soc. 103, 2020. 

2 A. G. Perkin, Geiparp, Soc. 67, 496 (1895). — A.G. Perkin, Pate, Soc. 67, 
651 (1895). — A.G. Perkin, Martin, Soc. 71, 818 (1897). — A.G. Perxin, Soc. 75, 
439 (1899). — A.G. Perkin, Atzison, Soc. 81, 469 (1902). 

3 Vgl.: Herzic, M. 5, 83 (1884); 6, 889 (1885); 9, 552 (1888); 33, 683 (1912). 
— Watsascrxo, Ar. 242, 241 (1904). B. 42, 726 (1909). — Herzic, Br. Hormann, 
B. 42, 157 (1909). — A.G. Perry, Soc. 103, 1632 (1913). — Warson, Soe. 105, 
339 (1914)., 
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auch O-Methylierung in demjenigen Benzolkern stattfindet, weleher zum Benzopyran- 
System gehért und drei Sauerstoffatome in der 1.3.5-Stellung enthilt. 

Vom Quercetin unterscheidet sich durch die Stellung eines Hydroxyls 
im seitenstindigen Benzol-Kern das Morin (3.5.7.2’.4’-Pentaoxy-flavon, 
5.7.2'.4-Tetraoxy-flavonol). Es kommt — teils frei, teils an Kalk 
gebunden — im ,,Gelbholz‘‘, dem Stammholz vou Morus tinctoria, vor 
und wurde aus diesem Firbematerial, das noch heute im Baumwoll- 
druck und in der Wollfarberei verwendet wird, zuerst von CHEVREUL 
isoliert. Auch im Holz von Artocarpus integrifolia findet es sich. Hs 
krystallisiert aus verdiinnter Essigsiure in Nadeln, bedarf etwa 1060 Tle. 
siedenden Wassers zur Lésung, ist in Alkohol und Essigsaure leicht 
léslich, wird von Alkalien mit gelber Farbe aufgenommen und reduziert 
alkalische Kupferlésung in der Warme. 

Myricetin (3.5.7.3’.4’.5’-Hexaoxy-flavon, 5.7.3’.4’.5’- Pentaoxy-flavonol) 
wurde 1896 von A.G. Perxtn und Hummer in der Rinde von Myrica nagi entdeckt, 
weiterhin in den Blittern von Rhus coriaria, cotinus und metopium, in Myrica gale, 
Pistacia lentiscus und Himatoxylon campeachianum aufgefunden. Es bildet hell- 
gelbe Nadeln und ist in kochendem Wasser sehr wenig, in Alkohol ziemlich leicht 
léslich. Verdiinntes Alkali lést zunichst mit griiner Farbe, die an der Luft rasch 
in tiefes Blau, dann stumpfes Rotviolett iibergeht. Synthetisch wurde das Myri- 
cetin noch. nicht bereitet. — Weitere ‘natiirliche Hexaoxy-flavone sind das 
Gossypetin’, welches sich neben Quercetin in den Bliiten von Gossypium herbaceum, 
ferner in den Bliiten von Hibiscus sabdariffa findet, und das in den Bliiten von 
Tagetes patula reichlich vorkommende Quercetagetin?, welches 1877 von Larour 
und Maanier pe 1A Source entdeckt wurde. Beide Farbstofte liefern bei der Alkali- 
spaltung Protocatechusiure, enthalten also zwei Hydroxyle in der 3’.4’-Stellung, 


wihrend die itibrigen vier Hydroxyle sich auf das Benzopyran-System in vorliufig 
noch nicht genau ermittelter Weise verteilen. 


Synthetisch sind auch Derivate des 2.3-Diphenyl-a,6-benxopyrans® und des 
2. 4-Diphenyl-a, B-benxopyrans* hergestellt worden, sowie Verbindungen, welche den 
Benxopyran-Komplea indirekt (durch Zwischenglieder) mt einem Benxol-Kern ver- 
emmigt enthalten®. 


1 A. G. Perkin, Soc. 75, 825 (1899); 95, 1855, 2181 (1909); 103, 650 (1913); 
109, 145 (1916). 


> Latour, Maanier ve 1a Source, BI. [2] 28, 337 (1877), — A. G. Perk, Soc. 
103, 209 (1918). 


* Decker, v. Fevrenperoc, A. 864, 34 (1909). — Gompzra, Cone, A. 370, 
197 (1909). 

* Bitow, v. Stcuzrer, B. 34, 2368, 3916 (1901). — Butow, G. Riess, B. 36, 
2292, 3607 (1903). — Gompera, Conz, A. 370, 199 (1909). —: Decker, P. Becxer, 


B, 47, 2289 (1914). 

Uber Diphenyl-isochroman und Diphenyl-isochromen s. Scumipuin, 
Garcia-Bants, B. 45, 3193 (1912). 

° Vgl.: Frusrstem, v. Kosranrcxr, B. 31, 710 (1898). — Hannacu, v. Kosta- 
neckI, B. 35, 866 (1902). — Bitow, Grotowsky, B. 35, 1519, 1799 (1902). — Bixow, 
B. 37, 1964 (1904). — Karscuarowsky, v. Kosranscxt, B. 37, 3169 (1904). — Bixow, 
Deseniss, B, 39, 3664 (1906). — v. Kostanect, Lamps, Marscuatr, B. 40, 3668 (1907). 


5 ares te 


ig Sits ee AY ae ee inne a as ee 
x AE: Cr ee, BENE Ay, Jape a ae an ato , Br co Peect 


Nomenklatur der Xanthen-Kérper. 153 
Z #4 a8 


Iii. Xanthen-Kérper. 


Eine weitere zahlreiche Gruppe von kondensierten Pyran-Kérpern 
ist durch das System gekennzeichnet, welches einen Pyran-Kern beider- 
seits von je einem Benzol-Kern umgeben enthalt. Man nennt den 

(9) 


(8) CH, (1) : CH(OH) 
(7) BE eg ee (2) OR OS 
Nee re oA CN 
(5)'-. 01-54) fe) 
(10) 
Stammkérper — Formel I, s.0. — Xanthen}, sein 9-Oxy-Derivat (II) 
Xanthydrol, das 9-Oxo-Derivat (III) Xanthon, das dem Pyrylium - 
Co CH CH 
I) eerie a WW) facts} dou] baw. ie es 
ee Pee iy a aes 


| 
(vgl. S. 695) entsprechende Radikal (IV) Xanthylium? oder Xanth- 
oxonium; zur Bezifferung® s. Regel Nr. 5 auf S. 36. 

Besonders wichtig sind das Xanthydrol und das Xanthon = nebst 
ihren Derivaten. Zu den am langsten bekannten Stoffen der Gruppe ge- 
hort ein natiirliches gelbes Farbmaterial — die ,,.Euxanthinsiure“ — und 
das daraus durch Spaltung gebildete Dioxy-Derivat des Xanthons — das 
»Huxanthon“ (vgl. 8. 763). Aus ihren, schon in der 4lteren Literatur 
gebrauchlichen, an die gelbe Farbe erimnernden Bezeichnungen (arto; 
= goldgelb) hat GrarBE*, dem wir die ersten zusammenfassenden Unter- 
suchungen in diesem Gebiet verdanken, den Namen ,,Xanthon“ ab- 
geleitet. In neuerer Zeit haben namentlich Fassr, GomBere und KEHrR- 
MANN die Xanthen-Gruppe zum Gegenstand eingehender und erfolgreicher 
Studien gemacht. 

Wie bei dem bicyclischen System des Benzopyrans (vgl. S. 724), so 
empfiehlt es sich auch bei dem tricyclischen Xanthen, diejenigen Deri- 
vate, die auBer einem Xanthen-System noch weitere ringférmige Kom- 
plexe enthalten, in einem besonderen Abschnitt (S. 764 ff.) zu vereinigen. 


— Decker, Ferser, B. 41, 3002 (1908). — Avuwers, Arnpt, B. 42, 2711 (1909). — 
S. Jacopson, Guoso, Soc. 107, 424, 959 (1915). — Borscaz, Wonper, A. 411, 53. 
62 (1916). — Preirrer, Grimmer, B. 50, 914, 920 (1917). 

1 Drener, v. Kostaneckt, B. 26, 72 Anm. (1893). — Die neuerdings vorgeschlagene 
Abinderung {Fosse, Lesacr, C. r. 142, 1544 (1910). — Bazyer, A. 372, 98 (1910)} 
‘in Xanthan erscheint nicht zweckmiBig, da sie zu Verwechslungen mit Xanthan- 
wasserstoff (s. S. 651) fiihren kann, und da zur Zeit ihres Vorschlags der Name 
,Xanthen“ sich schon eingebiirgert hatte. 

~2 Decker, B. 38, 2495 (1905). 

8 Vgl.: Graze, A. 254, 267 (1889). — Baxnyer, A. 372, 98 (1910). 

4 A, 254, 266 (1889). 

MrYER-Jacopson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 48 (Oktober 1917) 
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A. Xanthen und seine Abkémmlinge, soweit sie auBer einem 
Xanthen-System keine weiteren Ringe im Molekil enthalten. 


Das Xanthen! (a,f,c’,6’-Dibenzo-pyran, 0,o’-Methylen-di- 
phenylather, '2.2’-Oxido-diphenylmethan) — Formel I, 8. 753 — 
wurde zuerst von SauzMann und WicuELHavs 1877 durch Destillation 
des Euxanthons (S. 763) itiber Zinkstaub erhalten. Man stellt es zweck- 
maBig aus dem Xanthon (S. 759) durch Reduktion mit Natrium in 
siedendem Alkohol dar. In kleiner Menge entsteht'es bei der trockenen 
Destillation von Aluminium-phenolat, wobei durch pyrogene Zerstérung 
von Benzolkernen ein Kohlenstoffatom des im Xanthen-Molekiil mittel- 
standigen Ringes geliefert wird. Xanthen bildet weiBe Schuppen, schmilzt 
bei 99°, siedet bei 315 °(korr.) und ist in Wasser kaum, in kaltem Alkohol 
sparlich, in heiBem Alkohol reichlich léslich. Mit reiner konz. Schwefel- 
siure gibt es eine gelbe Loésung von intensiv griiner Fluorescenz. 
Auch bei seinen Derivaten findet man vielfach das Vermégen, in Lésung 
zu fluorescieren?; mehrere durch hervorragende Fluorescenz ausgezeich- . 
nete Farbstoffe — Fluorescein, EKosin usw. — enthalten in ihren Mole- 
kiilen einen Xanthen-Komplex (vgl. S. 768—769). Durch Oxydation mit 
Salpetersiure oder mit Chromsaure, sowie mit Permanganat geht Xanthen 
in Xanthon iiber; beim Erhitzen mit starker Jodwasserstoffsiure auf 
180—190° bleibt es unverandert. 

3.6-Bis-dimethylamino-xanthen® (Leukopyronin) — farblose Krystalle vom 
Schmelzp. 116° — ist die sehr leicht oxydierbare Leukobase des ,,Pyronins“, 
dessen Bildung aus 2.2’- Dioxy-4.4’-bis-(dimethyl-amino]-diphenylmethan durch Ab- 
spaltung von Wasser: 


Se ea 
cay k Seno, zs rae 
OH Hv 


CH, 
$5 ahs ea 
= Se (A) 
CH;),N— ee NY 
(CHs). Rice eee S N(CH), 
schon bei der Besprechung dieses Farbstoffs in Bd. II, T). If erwihnt wurde. 


? Satzmann, WicrELHavs, B. 10, 1399 (1877). — Merz, Wertu, B. 14, 191 (1881). 
— y. Nieperwivsern, B. 15, 1124 (1882). — Grasse, Esrarp, B. 15, 1676, 1679 
(1882). — R. Ricutsr, J. pr. [2] 28, 280 (1883), — Koeeeh, Am. 27, 250 (1902). — 
Hetter, v. Kostanecxt, B. 41, 1325 (1908). — Lissermann, Zscrra, B. 44, 858 (1911). 
— Moutav, B. 49, 168 (1916). 

* Vgl. dazu: R. Mever, Ph. Ch. 24, 490, 499, 508 (1897). B. 36, 2968 (1903). 
— FormAnex, C. 1906, I, 1805. — J. Srars, R. Meyer, C. 1907,1, 1526. 

° Brearinerr, J. pr. [2] 54, 229 (1896). — y. Braun, Atvsr, B. 49, 998 (1916). 


Xanthydrol. : 7155 
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Das von Ricuarp MEYER und Sav 1893 entdeckte Xanthydrol? 
(9-Oxy-xanthen, Xanthenol, Xanthyl-alkohol, Dibenzo-pyranol) 
— Formel II (S. 753) — ist ein sekundarer Alkohol, der durch die auBer- 
ordentliche Reaktionsfaihigkeit seines Hydroxyls héchst bemerkenswert 
ist. Man gewinnt das Xanthydrol C,,H,,O,, welches aus Alkohol durch 
Wasser in farblosen Nadelchen gefalit wird und sich in konz.'Schwefel- 
siure mit gelber Farbe und griiner Fluorescenz lést, in guter Ausbeute 


aus dem Xanthon durch Reduktion mit Natriumamalgam in alkoholischer . 


Suspension. Schon bei langerem Kochen mit Ligroin wird es in den 


Dixanthyl-ather’ C,,H,,0, = O(C,,H,O),, der viel schwerer ldslich ist» 


und bei ca. 200° sehmilzt, yermandele: infolge dieses leichten Ubergangs 
wird der Schmelzpunkt des Kanthydrols, der bei ca. 122—124° zu liegen 
scheint, nicht scharf gefunden. Aus der grofen Zahl von Reaktionen, 
in denen das Xanthydrol sein Hydroxyl austauscht, sei erwahnt, daB es 
in essigsaurer Lésung mit Schwefelwasserstoff das Dixanthyl-sulfid 
(Formel V, s. u.), mit Malonsaure die Xanthyl-malonsaure (VI), mit 


; C,H C,H C,H 
he 6 a > ae eH 4 3 a 6 4 * 
¥) 0c ees >CH: S-CH< Geo On ee >>CH-CH(CO,H), , 


vi) oa *“>CH-NH-CO-NH- CaO 
-Harnstoff den sehr schwer ldslichen, zum Nachweis und zur Bestimmung 
des Harnstoffs geeigneten® Dixanthyl-harnstoff (VII) — _ seiden- 
glanzende Nadeln, bei ca. 260° unter Zersetzung schmelzend — liefert; 
mit Hydroxylamin entsteht in kalter alkoholischer Lésung sofort Xan- 
thyl-hydroxylamin. 

Die interessanteste Kigenschaft des Xanthydrols aber besteht in 
seinem Verhalten zu Mineralséuren. In ihnen lést es sich mit intensiv 
gelber Farbe auf; aus der salzsauren Lésung kann man mit Eisen- 
chlorid, Platinchlorid, Quecksilberchlorid usw. krystallinische gelbe Nieder- 
schlige ausfallen. Die Lésungen enthalten offenbar salzartige Ver- 
bindungen4, die mit Metallchloriden sich zu Doppe-salzen vereinigen. In 
fester Form erhalt man das Chlorid von der Zusammensetzung C,,H,OCI 


1 R. Meyer, Sau, B. 26, 1276 (1893). — Werner, B. 34, 3302 (1901). — Fossx, 
Rosxny, C. r. 143, 239 (1906). — Fosse, Bl. [3] 35, 1005 (1906). C. r. 148, 749 
(1906); 145, 813 (1907); 155, 1019 (1912). A. ch. (9) 6, 31, 56 (1916). — Assia 
R. 35, 180 (1915). 

* Vgl. auch R. Ricurer, J. pr. [2] 28, 290 (1883). 

$ Fossz, C. r. 156, 1939 (1913); 157, "948 (1913); 158, 1076, 1432 (1914); 159, 

253 (1914). A. ch. [9] 6, 24, 62, 66, 77 (1916). — Fossr, Rosyn, Francois, C. r. 159, 


367 (1914). 
+ Werner, B. 34, 3301 (1901). — Fosse, C. r. 183, 1218 (1901). <A. ch. [9] 
6, 50 (1916). — Hewitt, B. 34, 3820 (1901). — Fosse, Lesacr, C. r. 142, 1543 


(1906). — Gompere, Cone, A. 370, 152 (1909); 376, 188 (1910). — K.A:Hormann u.A., 
B. 43, 2630 (1910). — §. auch Decker, B. 38, 2506 (1905). 
48* 
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als farblose Nadeln, wenn man trockenes Salzsiure-Gas in eine ab- 
solut-atherische Lésung von Xanthydrol einleitet; es ist gegen Feuchtig- 
keit sehr: empfindlich. Das Zinkdoppelbromid (C,,H,OBr), , ZaBr, 
bildet orangegelbe, das Perchlorat C,,H,O-ClO, intensiv citronengelbe 
Krystalle. Nach der von Werner eingefihrten, in der Literatur meist 
angenommenen Formulierung (vgl. dazu S. 700) sind diese Verbindungen 
Oxoniumsalze (Xanthoxonium- oder Xanthylium-Salze) von der 
Formel VIII (s. u.)} das Xanthydrol erscheint dann als ,,Pseudobase‘ 
der Xanthoxoniumsalze. Gomperc und Coxe nehmen dagegen an, daB die 
farblosen Salze gemaB Aine IX einfach durch Austausch des Hydroxyls 


CH 
cg nae 
VIII) co baw. oes ie 
ag ee Re 
Me re 
Ac 
CH CH 
ee er ee foe Esco 
IX) ‘< | eee ae) H 
Reese eat SS ine 


entstanden sind, ihren Sdurerest also an Kohlenstoff Soe enthalten 
(,Carboniumsalze“), und erblicken in den farbigen Salzen gemaB [Xa 
chinoide Verbindungen (,,Chinocarbonium-Salze“), welche durch Um- 
lagerung aus den farblosen entstehen. S. hierzu S. 766. 

Die Verbindungen von der Art der Xantliyl-malonsiure (s. Formel VI auf 
S. 755), welche aus Xanthydrol durch Reaktion mit Malonsiure, 6-Diketonen oder. 
6-Diketonsiureestern entstehen, werden durch Sauren leicht unter Wiederabspaltung 
des angekuppelten Restes und Bildung von Xanthoxoniumsalzen gespalten. 

. Kin auffallendes Verhalten zeigen die aus dem Xanthydrol ent- 
stehenden Salze beim Erwirmen mit Alkohol. Indem sich der Alkohol 
teilweise zu Aldehyd oxydiert, werden sie selbst zu Xanthen reduziert}. 
Man erhalt daher z. B., wenn man eine konzentriert-bromwasserstoff- 
saure Lésung des Xanthydrols in warmen Alkohol gieBt, direkt Xanthen. 

Zu Salzen, die in einem Benzolkern des Xanthen-Systems tetrahydriert 
sind*, gelangt man, wenn man die Kondensationsprodukte, welche Salicylaldehyd 
mit Cyslobexanonén bildet, in Eisessig oder Ather mit Salzsiure behandelt, z. B.: 


CH... Gly CH oe 
¢ es 
Oh Retin ates eset G2 Pe ev ees al os oe tee (B) 
oc ‘CH-CH, \Z Ox _CH- -CH, 
OH Hy O CH, 
; Cl 


1 Fosse, C. r. 183, 881 (1901). — Fosse, Ropyn, Bl. [8] 31, 259 (1904). — S. 
auch Scumipiin, Garcra-Bants, B. 45, 3190 (1912), ‘ 

2 Borscue, Geyer, A. 393, 29 (1912). B. 47, 1154 (1914). — Borscue, Wenper, 
A. 411, 38 (1916). 
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Bemerkenswert ist, daB diese Salze sich mit einem weiteren Molekil ‘Aldehyd leicht 
kondensieren: 
CH CH, 
SC CH, 
C,H, l + HOC-C,H,:-OH 


Cl CH CH, 
SC" NCH 


= H,O + ond b < Se es (C) 
i eam 


Cl CH-C,H,:-OH 
also ein reaktionsfahiges Methylen enthalten. 

Von Bs-Oxy-Derivaten des Xanthens, welche ein Hydroxyl in 
der Stellung 3 (also parastaindig zum Kohlenstoffatom des Mittelrings) 
enthalten, leiten sich als chinoide Oxydationsprodukte die Fluorone?! 
(vgl. dazu S. 768) ab, deren einfachster, bisher nicht bekannter Vertreter 
durch die Formel X (s. u.) wiedergegeben wird; auch die orthochinoide 
Formulierung XI ist in Betracht gezogen worden*. Man ist zu Oxy- 


CH 
e ASS PLS PNG 
X) a xD [Ag ie; 
aes ~~ Se ek 
| es 
CH 
DSLR 
(Se 
Pigle S Se 
Ac 
fluoronen® — tiefroten Verbindungen, die sich durch Reduktion in 
die farblosen Bz-Oxy-Derivate des Xanthens tiberfiihren lassen, — auf 


zwei Wegen gelangt: 


a) Behandlung der aus Aldehyden und mehrwertigen Phenolen durch 
Kondensation entstehenden Diphenylmethan-Derivate mit Agenzien (z. B. 
konz. Schwefelsiiure), welche zugleich Wasserabspaltung und Oxydation 
bewirken, z. B.: 


1 Zur Nomenklatur s.: Méuzav, Kocn, B. 27, 2887 (1894). — Keurmann, Dena- 
er, B. 41, 3442 (1908). 

2 Vgl. dariiber: Krorr, Decker, B. 42, 579 (1909). — Kenemann, A. 372, 310 
(1910). — Pops, Howarp, Soc. 99, 547 (1911). 

8 Vgl.: Méutav, Kocu, B. 27, 2887 (1894). — Kau, B. 31, 148 (1898). — 
Méuzav, Kant, B. 31, 266 (1898). — Wewet, Wenzet, M. 21, 62 (1900). — Scureien, 
Wenzet, M. 25, 311, 657 (1904). — Liesscuitirz, WENzEL, M. 25, 319 (1904). — 
Lissermann, Linpenzaum, B. 37, 1177, 2728 (1904). — Kenrmann, A. 372, 303, 
845 (1910). 
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b) Kondensation von aromatischen o-Oxy-aldehyden oder o-Oxy- . 
ketonen mit mehrwertigen Phenolen in sauren Mitteln, z. B.: 


CH; 
Cc 
gow ey ao Ee sree eS Petes es Sas 


In beiden Fallen erhalt man die Oxy-fluorone zunachst in Form von 
Salzen, die nach dem Typus XII (S. 757) formuliert werden kénnen. 

Das nach der Gleichung E (s. 0.) entstehende 6-Oxy-9-methyl-fluoron bildet 
groBe, blau schimmernde Krystalle, deren Pulver ziegelrot ist, und lést sich leicht 
in Alkohol und Ather mit gelber Farbe und sebr starker griiner Fluorescenz; in 
verdiinnten Alkalien lést es sich mit Ahnlicher Farbe und Fluorescenz wie Fluores- 
cein. Es wurde zuerst als Nebenprodukt beim Erhitzen von Resorcin mit Kisessig 
und Chlorzink erhalten und ,,Acetfluorescein“ genannt'. 

Die den Fluoronen entsprechenden Imide nennt man ,,Fluorime“. In diese 
Kérpergruppe gehéren die in Bd. II, Tl. II bereits besprochenen Pyronine. So 


> 


HC——CO 
CH, C 0) 
CH 
SOS gO 
XU , XIV 
O 


kann das gewéhnliche Pyronin® (Formel XIII, s. 0.) als 6-Dimethylamino-N-di- 
methyl-fluorimiumehlorid bezeichnet werden. 

In Beziehung zu den Oxy-xanthenen stehen auch einige fluorescein- bzw. 
rhodamin-ahnliche Stoffe, welche aus aliphatischen 1.4-Dicarbonsduren (Bernstein- 
siure usw.) bei der Kondensation mit Resorcin bzw. mit m-Aminophenolen erhalten 
werden®. Als Beispiel sei das ,,Citracon-fluorescein® genannt, dem die Formel XIV 
zuerteilt wird. 


1 NeEnckI, Sreper, J. pr. [2] 23, 544 (1881), 

? Vgl. zur Formulierung auch v. Braun, Aust, B. 49, 989 (1916). 

8 Vgl.: Nencxi, Sreser, J. pr. [2] 23, 153 (1881). — Hsznr, B. 17, 1280 (1884). 
— Lounge, Burcxnarpt, B. 17, 1598 (1884). — Burcxuarpt, B. 18, 2864 (1885). — 


Dioxo-xanthen-oktahydrid. 759 
Pa 


Bx-Oxo-Derivate des Oktahydro-xanthens! entstehen aus Alkyliden- 
bis-hydroresorcinen und dhnlichen Verbindungen durch Abspaltung von Wasser 
(mittelst Kisessig, Essigsiureanhydrid oder konz. Schwefelsiure, auch schon beim 
Schmelzen), z. B.: 


rae) CH, CO CO CH, CO 
H, oat ea ee Se eneaian 
a | (F) 
H, co oc CH ; H,C C é 
INwern OZ ee 2 Ni, hag SS 
GH, GH, ene 


Diese Verbindungen, deren Lésungen in Alkohol, konz. Schwefelsdéure usw. keine 
Fluorescenz zeigen, kann man durch Erhitzen mit Wasser oder durch Einwirkung 
von Alkalilauge in Alkyliden-bis-hydroresorcine zuriickverwandeln und durch Er- 
hitzen mit Ammoniak in Oxo-Derivate des Dekahydro-acridins tberfiihren, Das 
1.8-Dioxo-[xanthen-oktahydrid-(1.2.3.4.5.6.7.8)] (Oktahydro-xanthendion) — 
Produkt der Gleichung F, s. 0. — krystallisiert aus kochendem Wasser in farblosen 
Prismen und schmilzt bei 163°. 

' Fiir das dem y-Pyron (S. 703) und dem Chromon (S. 729) ent- 
sprechende esocyclische Keton der Xanthen-Gruppe — das auf S. 753 
in Forme] III wiedergegebene Xanthon? (9-Oxo-xanthen, 0,o-Car- 
bonyl-diphenylather, 2.2’-Oxido-benzophenon) — sind mehrere 
Bildungsweisen bekannt, von denen einige durch passende Verinderung 
der Ausgangsstoffe auch fir die Gewinnung von Homologen® und Sub- 
stitutions-Produkten geeignet werden. Zuerst wurde es 1860 von KouBE 
und LauTeMAnn* beim Behandeln von salicylsaurem Natrium mit Phos- 
phoroxychlorid als Nebenprodukt erhalten. Von der Salicylsiure aus- 
gehend, erhalt man auch unter verschiedenen anderen Bedingungen — 
z. B. beim Erhitzen fir sich oder mit Essigsaureanhydrid — das Xanthon. 
Bei diesen Vorgingen® ist stets ein partieller Zerfall der Salicylsiure in 
Kohlendioxyd und Phenol anzunehmen, das sich dann mit noch unver- 
anderter Salicylsiure zu deren Phenylester (Salol) vereinigt. Aus dem 


Bayer & Co., D.R.P. 51983 (Frpv. 2, 86). — GesEniscn. F. cHEM. Inp., D.R.P. 54997 
(Frou. 2, 88). — Hewirr, Soc. 59, 301 (1891); 63, 678 (1893). — Hewitt, Pops, 
B. 29, 2824 (1896). — S. auch R. Meyer, Wirrs, B. 41, 2458 (1908). 

' Vortinper, A. 309, 350, 359 (1899). — Herzic, Wenzex, M. 26, 1361, 1387 
(1905). — Vgl. auch Boram, A. 329, 312, 333 (1908). 

2 §. auBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen noch z. B.: Pas- 
cat, A. ch. [8] 25, 337 (1912). — Baroer, Srarzina, Soc. 107,419 (1915). — Duar, 
Soc. 109, 744 (1916). 


3 Vel: O. Weser, B. 25, 1745 (1892). — Scudrrr, B. 25, 3642 (1892). — 
Fosse, C. r. 136; 1007 (1903). — Fosse, Rosyn, Bl. [3] 31, 257, 267 (1904). — Uut- 
mann, Zuoxasorr, B. 38, 2114 (1905).. — Zmenzurar, M. 31, 897 (1910). — Keunr- 


mann, Knop, B. 44, 3507 (1911). — Borscue, Geyer, B. 47, 1158 (1914). 

4 A. 115, 97 (1860). 

5 Vgl.: Gotpscumiept, M. 4, 121 (1883). — Kuzpt, J. pr. [2] 28, 217 (1883). — 
R. Ricurser, J. pr. [2] 28, 275, 277 (1883). — W. H. Perkin sen., B. 16, 338 (1883). 
— Griser, Fer, B. 19, 2611 (1886). — Grisz, A. 254, 280 (1889). — Jzrrexes, 
M. 17, 66 (1898). ; 
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Salol C,H,(OH)-CO-OC,H, entsteht nun Xanthon beim Siedenlassen 1, in- 
dem erst durch Umlagerung Phenylather-salicylsiure C,H,(0-C,H,)-CO-OH 
gebildet wird, die dann durch Abspaltung von Wasser in Xanthon 


iibergeht?: 
CO-OH H 
CHK 4 CoH - 10 = OK Soc; (G) 


da das freiwerdende Wasser aber verseifend auf das noch nicht um- 
gelagerte Salol einwirkt, gewinnt man nur annahernd 1 Mol.-Gew. Xan- 
thon aus 2 Mol.-Gew. Salol. Behandelt man indes fertige Phenylither- 
salicylsiure mit Schwefelsiure’, so erfolgt langsam (in etwa 24 Stunden), 
aber quantitativ in der Kalte und rasch beim Erwarmen im Sinne der 
Gleichung G die Bildung von Xanthon. In dieser Form ist die Reaktion 
einer auBerordentlichen Verallgemeinerung* fahig; in manchen Fallen 
wird der Ubergang der Arylather-salicylsauren zwar nicht durch Schwefel- 
siure, wohl aber durch Behandlung fhrer Chloride mit Aluminium- 
chlorid bewirkt. 

In kleinen Mengen entsteht Xanthon eigentiimlicherweise bei manchen ein- 
greifenden Reaktionen aus Phenol®, z. B. beim Leiten von Phenol-Dampf iiber er- 
hitztes Bleioxyd; in besserer Ausbeute gewinnt man es durch Destillation von 
Triphenyl-phosphat mit Kaliumcarbonat®. — Aus Xanthen’ kann es durch Oxyda- 
tion (vgl. S. 754) erhalten werden, aus Fluoran® (vgl. S. 769) durch Destillation 
mit Kalk. 

In nahen, fir die Konstitution® besonders bedeutungsyollen Be- 
ziehungen steht das Xanthon zu dem 2.2’-Dioxy-benzophenon?®. Es geht 
in diesen Kérper durch Wasseraufnahme beim Schmelzen mit Kali oder 
beim Erhitzen mit alkoholischem Kali (auf 180°) iiber und wird aus ihm 
durch Wasserabspaltung — z. B. teilweise bei der Dectalation — zuriick- 
erhalten: 


= CO 
‘ OW —_—_> ES 
C,H Reais —>0.H, + 4,03. =—— CH ers op CoHs EL (H) 


* Serer, J. pr. [2] 31, 478 (1885). 

® Uber eine andere, in einigen Fallen anzunehmende Deutung s. Srrousaca, 
B. 34, 4136 (1901). 

5 Grins, B. 21, 503 (1888). 

* Vgl.: Urumann, Ziuoxasorr, B. 38, 2111 (1905). — Unimann, C. Waener, A. 355, 
362, 366, 369 (1907). — Uxumann, A. 366, 87 (1909). — Poroorn, G. 44, I, 643 (1914). 

5 Benz, van Dorp, B. 7, 899 (1874), — Grise, A. 254, 279 (1889). — Bax- 
BERGER, Berth, B. 24, 3212 (1891). 

® Fosse, C. r. 136, 1006 (1903). 

7 Wicuetuavs, Sarzmann, B. 10, 1400 (1877). — Merz, Weira, B. 14, 192 (1881). 

8 R. Meyer, Horrmeyer, B. 25, 2119 (1892). Y 

° Vgl.: Wicuetnaus, Sauzmann, B. 10, 1403 (1877). — Grise, A. 254, 265 (1889). 

© Vgl.: R.-Ricuter, J. pr. [2] 28, 284 (1883). — Grins, Freer, B. 19, 2608 
(1886). — Grisz, A. 254, 283 (1889). — Srazper, A. 283, 175 (1894). — G. Heyt, 
B. 81, 3034 (1898). — S. auch: Diets, Bunzn, B. 38, 1488, 1494 (1905). — Duets, 
Rosenmounp, B. 39, 2358 (1906). — Uximann, Denzurr, B. 39, 4333 (1906). 
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Xanthion. 761 


Man erk int hierin die Analogie mit den Beziehungen zwischen ein- 
kernigen y-Pyronen und den Dienolen acyclischer 1.3.5-Trioxo-Kérper 
(vgl. S. 702—708). 
Xanthon bildet weiBe Nadeln, schmilzt bei 173—174°, siedet unter 
730 mm Druck bei 349—350°, sublimiert leicht und ist in Wasser kaum, 
in kaltem Alkohol wenig léslich, wabrend siedender Alkohol 8-5°/, auf- 
nimmt. Die Lésung in konz. Schwefelsiure! ist gelb bis gelbgrin und 
besitzt intensive hellblaue Fluorescenz. Durch Reduktion? liefert es beim 
Destillieren itiber Zinkstaub oder beim Erhitzen mit Jodwasserstofisiure 
das Xanthen (S. 754), bei Behandlung mit Zinkstaub in alkalisch-alkoholi- 
_ scher Lésung das Xanthydrol (S. 755), in Eisessig bei Gegenwart von 
etwas Salzsdure das Dixanthylen (S. 764), bei Gegenwart von Bromwasserstoft _ 
das Dixanthoxoniumbromid (S. 764). Hydroxylamin und Phenyl-hydrazin 
bewirken keine Oxim- bzw. Hydrazon-Bildung® (vgl. dazu S. 703, 707, 716, 
730, 731). Mit Uberchlorséure tritt Xanthon zu dem Perchioraté 
C,,H,0,. HC10, zusammen, welches aus Tetrachlor-athan umkrystallisiert 
werden kann, hellgelbe Prismen darstellt und von Wasser sofort in die 
Houiponenten gespalten wird. 


Durch Verschmelzen mit Phosphorpentasulfid geht Xanthon in Xanthion® 
C Be ot 126 tiber, das durch Kochen mit alkoholischem Natron wieder glatt 
in Xanthon zuriickverwandelt wird. Das Xanthion (Schmelzp.156°) bildet dichroiti- 
sche Nadeln, die im auffallenden Licht dunkelrot mit stahlblauem Reflex, im durch- 
fallenden gelb erscheinen; sein Pulver ist olivgriin, desgleichen sein Dampf. Im 
Gegensatz zum Xanthon reagiert es leicht mit Hydroxylamin unter Bildung des 
Xanthon-oxims C,,H,O(: N-OH) (farblose Krystalle, Schmelzp. 161°) bzw. des 
Phenyl-hydrazons C,,H,0(: N-NH-C,H,) (goldgelbe Nadeln, Schmelzp. 152°). 

3.6-Bis-dimethylamino-xanthon® entsteht aus Pyronin (vgl. 8. 754, 758) 
durch Oxydation mit Kaliumferricyanid in alkalischer Lésung, bildet gelbliche 


1 Grise, Esrarp, B. 15, 1679 (1882). 

2 R. Rionter, J. pr. [2] 28, 279 (1883). — Grisz, A. 254, 282 (1889). — 
R. Meyer, Saut, B. 26, 1276 (1893). — Gureznsanz, v. Kostanecx, B. 28, 2310 
(1895). — Werner, B. 34, 3307 (1901). 

8 Sprearer, B. 17, 808 (1884). — S. dazu Fossz, C. r. 143, 749 (1906). A. ch. [9] 
6, 33 (1916). — Uber Einw. von Hydroxylamin in konz. Schwefelsiure s. pé Tursxt, 
D.R.P. 287756 (C. 1915, II, 1034). 

4K. A. Hormann, Merzter, Lecuer, B. 43, 179 (1910). — Gomsere, Cons, 
A. 376, 194 (1910). 

Uber andere Salze mit Siuren s.: Gomsere, Cong, A. 376, 231 (1910). — 
Preirrer, A. 383, 98, 144 (1911). 

Uber Xanthonkalium — ein ,,Metallketyl“ — s. Scutenx, Tua, B. 46, 
2848 (1913). 

Verbindung mit Aluminiumbromid: Kouter, Am. 27, 254 (1902). - 

5 Gripe, Rover, B. 32, 1688 (1899). — R. Meyer, Szaneckr, B. 33, 2580 (1900). 

® Brewrincer, J. pr. [2] 54, 235 (1896). — Lissermann, Guawe, B. 37. 205 
(1904). — P. Enruicu, Benpa, B. 46, 1941 (1913). — v. Braun, Aust, B. 49, 997 (1916). 

Uber weitere Substitutionsprodukte s. z. B.: A. G. Perkin, Soc. 43, 187 (1883). 
— Ecxart, Steiner, B. 47, 2630 (1914). M. 36, 186 (1915). 


Krystalle und lést sich im verdimnten Saduren mit gelber Farbe und griiner 
Fiuoreseenz. 

Viel Beachtung haben die 02, Jerirate des Xanihons gefunden. Be- 
sonders haufig wurde fiir ihre synthetische Bildung die Reaktion yon 
orthohydroxylerten Benzoesduren mit Phenolen in Gegenwart von Essig- 
saureanhydrid benutzt}, z. B.: 


OH ‘ OH 
CO-OH | , Set . 
: H 
eR HO-. VU . aan este a 


bei ihr sind wahrscheinlich ahnliche Zwischenphasen anzunehmen, wie 
bei dem Ubergang von Salol in Xanthon (S. 759—760). 

Interessant ist die glatte Uberfihrbarkeit des S. 758 besprochenen 6-Oxy-9- 
methyl fiuorons in 3.6-Dioxy-xanthon auf folgendem Wege?: 


cH, CH: N--0H 
Cc I eee 
ce ae ie 
; : N,0, 
no-\ J Lo — 7 nol en 
ie a es ee SS 
ee ae 
send, Natroslacze ae :) ut HES.  @® 
~ HO eee ‘ 


Unter den hydroxylierten Xanthonen zeichnen sich diejenigen, welche 
das Hydroxyl in 1-Stellung — also benachbart zum Carbonyl — enthalten, 
dadurch aus*, da8 sie lebhaft gelb sind und der Methylierung dieses 
Hydroxyls mit Methyljodid und alkoholischem Kali Widerstand entgegen- 
setzen*; sofern das in 1 befindliche Hydroxyl das einzige freie Hydroxyl 
ist, liefern sie sehr schwer lésliche. intensiv gelb gefarbte Natrium- 
salze (vgl. auch S. 764 die Euxanthon-monoathylather). 


Die Benzoylierung mit Benzoylchlorid und Alkali gelingt bei jeder Stellung zs 


des Hydroxyls und faibrt za weiBen Benzoyl-Derivaten®. 
Auf die nur kiinstlich gewonnenen Hydroxyl-Derivate des Xanthons® 


* VgL: v. Kostanecsr, Nessier, B. 24, 1894 (1891). — Bavmerster, B. 26, 79 

case — vy. Kostangcar, B. 27, 1989 (1894). 
* Kzzewanx, A. 372, 304, 349 (1910). 

* Vgl Dezuse, v. Kosranecar, B. 26, 71 (1893). — S. auch Prerersr, A. 398, 
137, 169 (1913); 412, 287 (1917) 

* Eim soleher Widerstand tritt bei der Methylierung mit Dimethylsulfat und 
Natronlange nicht zutage; vgl. Tawsor, B. 43, 1883 (1910). 

* Késts, vy. Kosrayzcar, B. 27, 1996 (1894). = 

* AuSer den in FuBnote 1—5 angefiihrten Abhandlungen vgl.: Meath A 
1 (1883, — Geise, B. 16, 863 (1883). A. 254, 289, 300 (1889). — Busrazycxt, 
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kann hier nicht im Einzelnen eingegangen werden. Bemerkt zu werden 
verdient, daB das 3.6-Dioxy-xanthon in alkalischer Lésung intensiv 
violett fluoresciert; wahrend die alkalischen Liésungen der stellungs- 
isomeren Dioxy-xanthone (1.3, 2.3, 3.4, 1.6, 1.7) keine Fluorescenz zeigen’. 
Hervorzuheben ist aber, daB zu den Oxy-xanthonen zwei natiirliche 
gelbe Stoffe gehéren: das Euxanthon (s. u.) und das Gentisin (S. 764}. 
In Indien wird ein gelber Farbstoff hergestellt, welcher wesentlich 
zum Anstrich von Wanden, Tiiren und Gittern benutzt wird und unter 
dem Namen ,,Piuri“ oder ,,Indischgelb“ bekannt ist. Zu seiner Be- 
reitung dient der Harn von Kihen, die mit Mangoblattern gefiittert 
werden. Er besteht aus Salzen der ,,Kuxanthinsaure“ — einer gepaarten 
Saure C,,H,,0,,, die beim Erhitzen mit Wasser oder mit verdiinnter _ 
Schwefelsiure in Glykuronsdure und Euxanthon C,,H,O, zerfallt; im 
AnschluB an die Glykoside wird sie noch in Bd. II, Tl. IV besprochen 
werden. Aus der Euxanthinsaure, die offenbar aus einer in den Mango- 
blattern enthaltenen Substanz im Organismus der Kiihe gebildet wird. 
wurde 1844 das Euxanthon? zuerst von StenHousEe und von O.L. Erp- 
MANN erhalten. Analytische und synthetische Untersuchungen — be- 
sonders von GRABE und von Utumann — stellten seine Konstitution als 
1.7-Dioxy-xanthon fest; eine Synthese s. in Gleichung I auf S. 762. 
Das Euxanthon bildet dunkelgelbe Nadeln, schmilzt bei 240°, lést sich leicht 
in siedendem Alkohol, ist in verdiinntem Ammoniak fast unldslich, wird aber von 
Kalilauge leicht mit gelber Farbe aufgenommen und ist sublimierbar. Es fiirbt 
chromierte Wolle seifenecht dunkel ockergelb. 
Fir die Alkylather® des Euxanthons haben Untersuchungen von 
Herzic sehr merkwiirdige Verhaltnisse ergeben. Man erhialt durch Be- 


v. Kosranecxr, B.18, 1987 (1885). — Grisz, Eicnencrtn, B. 24, 969 (1891). A. 269, 
310 (1892). — v. Kostangcki, Nesster, B. 24, 3981 (1891). — v. Kosranecxr, Roris- 
HavsER, B. 25, 1648 (1892). — v. Kostranecut, B. 27, 1991 (1894). — R. Meyer, Con- 
zerti, B. 30, 969 (1897); 32, 2103 (1899). — Lirseemann,’Linpensaum, B. 37, 2736 
(1904). — Utimann, Zioxasorr, B. 38, 2118 (1905). — Uxrimann, Kirrsr, B. 38, 2122 
(1905). — Utimann, Pancuaup, A. 350, 113 (1906). — Uzimann, Denzter, B. 39, 
4334 (1906). — Uximann, C. Wacner, A. 355, 369 (1907). — Baryer, A. 372, 131, 
139 (1910). — Watson, Durra, C. 1911, I, 1616. — Nierensrein, B. 46, 649 (1913). 
— Bareer, Sraruina, Soc. 107, 420 (1915). 

1 R. Mever, Ph. Ch. 24, 493 (1897). 

2 Srennouse, A. 51, 429 (1844). — O. L. Erpmann, J. pr. [1] 33, 205 (1844). — 
Barrer, A. 155, 257 (1870). — Sarzmann, Wicueruacs, B. 10, 1397 (1877). — Grass, 
Exsrarp, B. 15, 1675 (1882). — Srreerer, B. 17, 808 (1884). — Grisz, Freer, B. 19, 
2613 (1886). — Grisr, A. 254, 265 (1889)..— v. Kosranecgi, NessLer, B. 24, 3952 
(1891). — v. Kosranecn, B. 27, 1989 (1894). — Mann, Torrens, A. 290, 159 (1596). 
— Monnav, Sremmie, C. 1904, II, 1352. — Unimann, Pancuavup, A. 350, 108 (1906). 
— Zerner, M. 31, 797 (1910). — Zerner, v. Liry, M. 34, 981 (1913). — Pretrrer, 
A. 398, 156, 195 (1913). — Vorocéex, Pormiii1, B. 49, 1192 (1916). 

8 Vgl.: Herzie, M. 12, 161 (1891). — Grdisr, Apzrs, A. 318, 365 (1901). — 
Herzic, Kumoscu, B. 41, 3894 (1908). M. 30, 528, 538 (1909). — Hzrzic, Sranezr, 
M. 35, 60 (1914). 


764 Dixanthylen, Dixanthoxonium. 


handlung mit Athyljodid und alkoholischem Kali zunachst einen Mono- 
athylather (Schmelzp. 144—145%, der gelb und in wafrigem Alkali 
unldslich ist. Erst durch wiederholte Einwirkung von Athyljodid in 
alkoholischem Kali gelangt man zu dem weiBen Didthylather (Schmelz- 
punkt 124—126°, der beim Erhitzen mit alkoholischem Kali auf 130° bis 
150° den gelben Monodthylather zuritckliefert, dagegen von warmer konz. 
Schwefelsiure zu einem isomeren weiBen Monoadthylather (Schmelz- 
punkt 223—225°) verseift wird. Dieser weiBe Monoathylather lést sich 
leicht in verdinnter Kalilauge, und zwar mit intensiv gelber Farbe; 
trotzdem wird er durch iiberschiissiges Diazomethan nicht methyliert. 
Man legt den beiden isomeren Monoathylathern hinsichtlich der Athyl- 
Stellung die folgenden Formeln bei: s 


OH O-C.H, 


co | co | 
erate Bete 
Des ; ee ces 


gelber Ather weiBer Ather 


Thr eigenartiges Verhalten fihrt aber zur Vermutung, da durch 
Bindungsverschiebungen die freien Hydroxyle der Benzolkerne um- 
gewandelt sind. = 

In der Enzianwurzel findet sich ein gelber krystallinischer Stoff — das Gen- 
tisin' C,,H,,0O;, das durch Untersuchungen von v. Kosranecx1 als Monomethylither 
des 1.3.7-Trioxy-xanthons? (Gentisein) erkannt worden ist. 


B. Kombinationen von zwei Xanthen-Systemen miteinander, 
sowie von Xanthen- mit Benzol-Kernen ohne Kondensation. 


Die Vereinigung xweier Xanthen-Systeme miteinander® an der 9-Stelle 
erfolgt bei der Reduktion des Xanthons (vgl. S. 761) unter passenden 
Bedingungen. Dieser Vorgang erinnert an die Bildung von Pinakonen 
bei der Reduktion von Ketonen. Man erhalt in Hisessig durch Zink- 
staub bei Gegenwart von etwas Salzsiure sehr glatt das Dixanthylen 
(Formel I, 8S. 765), bei Gegenwart von Bromwasserstoff aber das Di- 
xanthoxoniumbromid (II) in Form eines Zinkbromid-Doppelsalzes; das 


1 TromusporF, A. 21, 134 (1837). — Leconrg, A. 25, 202 (1838). — Baumert, 
A. 62, 106 (1847). — Huasiwerz, Hasermann, A. 175,-62 (1874); 180, 348 (1875). — 
Tcnmann, C. 1916, II, 65. 


> v. Kosranecki, M. 12, 207 (1891). — v. Kosranecx, E. Scuaupt, M. 12, 318 
(1891), — v. Kosranecxr, Tampor, M. 16, 1 (1894); 16, 919 (1895). — Méutav, Sreim- 
mic, C. 1904, II, 1352. | 

® GureEnsanz, v. Kosranecki, B. 28, 2310 (1895). — Werner, B. 34, 3307 


(1901). — Hanrzson, Densrorrr, A. 349, 14, 30 (1906). — Fosse, Bl. [3] 35, 
1005 (1906). 
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C, H, C,H C,H 
1) Ue Boo <oit 29; II) Br. 0K, aa “Ca Fe ak 
Dixanthylen lat sich durch salpetrige ss in das Dixanthoxonium- 
nitrat tiberfiihren. 

Dixanthylen krystallisiert in fast weiBen Nadeln, schmilzt bei 315° und lst 
sich in konz. Schwefelsiure mit gelber Farbe ohne Fluorescenz; durch Kochen mit 
verdiinnter Salpetersiure wird es in Xanthon zuriickverwandelt, — Dixanthoxonium- 
nitrat bildet braune, bliulich glinzende Krystalle und ist in Wasser schwer ldslich. 


Von hervorragender Wichtigkeit ist die Kombination eines Xanthen- 
Systems an der 9-Stelle mit einem Benxol-Kern. Wie das Xanthen selbst 
als ein Diphenylmethan betrachtet werden kann, bei dem zwischen den 
beiden Benzol-Kernen eine Sauerstoffbriicke geschlagen ist, so kann man 
das 9-Phenyl-xanthen! — Formel III (s. u.) — in analoger Weise vom 
Tri phenylmethan ableiten; diese Betrachtungsweise findet in dem Namen 


C,H, HO C,H; 
z aN 


C.H, 


CH C 
I) CH o_o Z IV) GH oC 


2.2’-Oxido-triphenylmethan einen Ausdruck. Zwischen der 9-Pheny] 
xanthen-Gruppe und der Triphenylmethan-Gruppe bestehen tatsachlich 
so enge Beziehungen, daB aus praktischen Griinden schon eine groBe 
Reihe von Derivaten des 9-Phenyl-xanthens im AnschluB an die Tri- 
phenylmethan-Abkémmlinge in Bd. II, Tl. If behandelt worden sind (s. 
S. 768—769). 

Das 9-Phenyl-xanthen selbst erhalt man aus dem 9-Phenyl-xanthydrol (s. u.) 
durch Reduktion mit Zinkstaub in Essigsiure. Es schieBt aus Alkobol in groB8en 
perlmutterglanzenden Krystallen an und schmilzt bei 145°. 

Vom Xanthon aus gelangt man durch Behandlung mit Pheny)- 
magnesiumbromid und darauf mit Wasser in glatter Reaktion zu einem 
einfachen Kérper dieser Gruppe — dem durch die Formel IV (s. 0.) — 
dargestellten 9-Phenyl-xanthydrol? ©,,H,,O, (9-Phenyl-9-oxy- 
xanthen, Phenyl-xanthenol, 2.2’-Oxido-triphenylcarbinol), das 
in farblosen Prismen krystallisiert, bei 159° schmilzt und unzersetzt 


1 R, Meyer, Savut, B. 25, 3589 (1892). — Uximann, Enai, B. 37, 2371 (1904). 
— R. Meyer, B. 38, 450 (1905). — Baryer, A. 354, 170 (1907). — S. dazu Kaurr- 
maNN, Eqner, B. 46, 3780 (1913). ~ 

Uber Abkémmlinge des 9-Phenyl-xanthens vgl. auBer den im Folgenden speziell 
zitierten Abhandlungen noch z. B.: Fevrrstem, Lipp, B. 35, 3255 (1902). — R. Meyer, 
Wirre, B. 41, $454 (1908). — v. Liesie, J. pr. [2] 78, 541, 548 (1908); 85, 254 
(1912). — Kavrréann, Pannwirz, B. 43, 1207, 1211 (1910). — Porz, Howarp, Soc. 97, 
81, 974, 1023 (i910). — Decker, P. Becxxr, B, 46, 975 (1913). — Berurrzer, M. 36, 


207 (1915). 
2 Utimann, Ena, B. 37, 2370 (1904). — Btnzty, Deoxer, B. 37, 2933 (1904). 
— Decker, v. Fectenserc, A. 356, 307 (1907). — Gompere, Conz, A. 370, 145, 


153 ff. (1909). — Kearmann, A. 372, 313 (1910). — Gompzre, West, Am. Soc. 33, 
1211 (1911); 34, 1529 (1912). — Gomsere, Am. Soc. 35, 207 (1913). 
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sublimiert. Wie das. Xanthydrol (vgl. S. 755), so liefert dieses sein 
Phenyl-Derivat mit Mineralsiuren salzartige Verbindungen, und 
zwar teils farbige, teils farblose. So erhalt man mit Salzsiure ein 
Chlorid-hydrochlorid von der Zusammensetzung C,,H,,OCl, 
(= C,,H,,OCI, HCl), welches réter als Kaliumbichromatist und — in 
Petrolither suspendiert — unter der Einwirkung eines warmen trockenen 
Luftstroms in das vollkommen farblose Chlorid C,,H,,OCl ibergeht, 
aus diesem aber durch trockenes Chlorwasserstofigas wieder zuriick- 
gebildet wird. Gomprere deutet die Erscheinungen gema8 der S. 756 
schon erwihnten Auffassung im Sinne der folgenden Formeln: 


Cl. GH, C.Hs 
Pe SOP a ECS LE OSS Rote 
vy) i | | (farbloses VI) | | |_ H Chlorid- 
er. Chlorid) , a “Ns eee an firs hydrochlorid), 


erblickt also in den farblosen Salzen des Phenyl-xanthydrols Analoga des 
benzoiden farblosen Triphenylmethylchlorids und in den farbigen- Analoga 
- semer chinoiden farbigen Form, wie sie bei der gelben Lésung des 
Triphenylmethylchlorids in fliissigem Schwefeldioxyd und seinen farbigen 
Verbindungen mit Zinntetrachlorid usw. angenommen wird. Diese Par- 
allele hat er durch wichtige Beobachtungen gestiitzt, welche der An- 
nahme giinstig sind, daB es sich bei den Salzen des Phenyl-xanthydrols 
um Carbonium- bzw. Chinocarbonium-Salze! und nicht um Oxoniumsalze 
handeln diirfte. 

Besonders fallt hierfiir ins Gewicht, daB das aus dem 3-Brom- 
xanthon durch Phenylmagnesiumbromid erhialtliche 3-Brom-9-phenyl- 
xanthydrol Salze gibt, in denen das im Benzol-Kern befindliche 
Brom 4uBerst beweglich ist. Es wird nimlich bei dem Bromid in 
benzolischer Lésung durch Schiitteln mit Chlorsilber das Brom voll- 
standig durch Chlor ersetzt. Dieses merkwiirdige Verhalten findet in 
der Umlagerung einer benzoiden in eine chinoide Form, die dann das 
vorher benzoid gebundene Brom ,,aliphatisch“ gebunden enthalt, eine 
gute Erklarung: 


a C,H, C,H, 
( SS 
ond Ls: cnn 2 VS | eee Br 
SS 
0 3) Br 
aa 
Al, gu, lao ac cl 3 a 
St. 
Cl 


* Vgl. dagegen Hixprrcn, Suites, Soc. 99, 148 Anm. (1911). 
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Ferner ist die Feststellung sehr bemerkenswert, daB sich das farb- 
‘lose Chlorid C,,H,,0Cl bei der Halogen-Entziehung durch molekulares 
Silber (oder durch Kupferbronze) ganz analog dem Triphenyl-chlor-methan 
verhalt, welch letzteres hierbei bekanntlich das ,,Triphenylmethyl“ — in 
monomolekularem Zustand ein ,,freies Radikal“ — liefert. Es entsteht 
nimlich aus dem Chlorid C,,H,,OCl, wenn man in Benzol-Lésung ar- 
beitet, eine intensiv rote Liésung, die an der Luft begierig Sauerstoff 
aufnimmt und dabei unter Bildung des farblosen Bis-[phenyl-xanthyl-] 
peroxyds OC,,H,,-0-0-C,,H,,0 (Schmelzp. gegen 220°) ihre Farbe ver- 
liert. Aus der roten Lésung konnte Scunenk! das dem Triphenyl- 


: YAN i . 
methyl entsprechende Phenyl-xanthyl Ke H PK q 2 braun- 
ott4 erates 


lichen Krystallchen isolieren; seine Molekulargewichts-Bestimmung ergab, 
daB es in 1—2-prozentiger siedender Benzol-Liésung zu etwa 82°/, in 
monomolekularer Form enthalten ist. 

Krurmann?, der auch fiir die Salze des Phenyl-xanthydrols die 
Oxonium-Auffassung verteidigt, hat die Frage systematisch verfolgt, 
welchen HinfluB gewisse Substituenten auf die Farbigkeit und die Wasser- 
bestandigkeit dieser Salze ausiiben, und ist dabei zu héchst interessanten 
Ergebnissen gelangt.. Methyle in 3.6-Stellung begiinstigen die Bildung 
farbiger Salze von normaler Zusammensetzung, sowie die Bestandig- 
keit gegen Wasser, erhéhen also die Basizitaét des den Salzen ent- 
sprechenden Hydroxyds. Eine noch erheblichere Verstéarkung der Basi- 
zitit bewirken Methoxyle. Z. B. ist das Chlorid (CH,-O),C,,H,OCI des 
2.3.6.7-Tetramethoxy-9-phenyl-xanthydrols — Formel VII, s. u.— 


HO C,H, 
PEC 
VI) ST ie poe 
CHy-O-— AAA _0- CH, ' 
© 
| C,H, C,H; 
C C 
VIN Con Or. Mier 1X) Sn ene ‘S-0-CH, 
, O-CH, , 
eee ee? mot 1 Lee : 
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ziegelrot und lést sich leicht mit orangeroter Farbe unzersetzt in Wasser, 
wahrend die Salze des Phenyl-xanthydrols schon durch wenig Wasser 
' véllig hydrolysiert werden. Selbst mit schwachen Sdauren werden in 


1 A, 394, 188 (1912). 
* Vgl.: Kenrmann, Knor, B. 44, 3505 (1911). — Keurmann, Ginruer, B. 45, 
2889 (1912). — Keurmann, A. Bonn, B. 47, 3052 (1914). 
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diesem Falle und in dhnlichen Fallen wasserbestandige Salze erhalten; 
man gewinnt das Bicarbonat durch Umsetzung des Chlorids mit Kalium- 
biearbonat in goldgelben Blattchen, deren waBrige Lésung auf Lackmus 
deutlich alkalisch reagiert. Mit Silberoxyd erhalt man aus dem Chlorid 
eine goldgelbe Lésung, welche deutlich alkalische Reaktion besitzt, 
beim Stehen langsam, beim Erwdrmen rasch sich entfarbt und das Tetra- 
methoxy-phenyl-xanthydrol (VII) abscheidet, indem dabei gleichzeitig die 
alkalische Reaktion verschwindet. Fiir die in der waBrigen alkalischen 
’ Lésung enthaltene starke Base, die sich zu der neutralen wasserunlés- 
lichen, carbinolartigen Pseudobase VII umlagert, fiihrt KeaHrmanns 
Oxonium-Auffassung zur Formel VIII, Gompercs Ansicht zur Formel 1X. 

Unabhangig von jeder theoretischen Betrachtungsweise aber zeigen 
die hier mitgeteilten Beobachtungen Krurmanns, da8B es alkali-ahn- 
liche Basen gibt, welche nur aus Kohlenstoff, Wasserstoff und 
Sauerstoff zusammengesetzt sind. 

Wenn man der zum 9-Phenyl-xanthydrol vom Xanthon fihrenden 
Reaktion (Kinwirkung von Phenyl-magnesiumbromid, vgl. S. 765) statt des 
Xanthons das 3-Methoxy-xanthon zugrunde legt, gelangt man zum 
9-Pheny]-3-methoxy-xanthydrol (Formel X, s. u.), das bei der Verseifung 


HO C,H; HO C,H; 
. \ PL < 
C 
OO eee 
x I 
mS) OS CH, ’ a Ch eon 
O 
UH; 
C 
FI 
XI) | | : 
Sie SA Nee SSS 
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mit Aluminiumchlorid das entsprechende 9-Phenyl-3-oxy-xanthydrol (XI) 
liefern sollte. Infolge von spontaner Wasserabspaltung erhalt man aber 
statt dessen gleich das 9-Phenyl-fluoron? (XII) (vgl. dazu S. 757), welches 
gelbrote prismatische Blattchen bildet, bei 207° schmilzt, in Alkali un- 
léslich ist, sich aber in alkoholischem Kali farblos — offenbar unter 
Ubergang in XI — auflést; seine Liésung in konz. Schwefelsiure ist 
griinlichgelb und fluoresciert stark griin. 

Dieser Stoff ist das Chromogen des Fluoresceins (6-Oxy-9- 
[o-carboxy-phenyl-]fluoron) und der tibrigen Triphenylmethan- 


’ Keurmann, Denar, B. 41, 3440, 3444 (1908). — Krorp, Decker, B. 42, 579, 
583 (1909). — Baryer, A. 372, 99, 101 (1910). — Kenrmann, A. 372, 293, 310, 
323 (1910). — Porz, Howarp, Soc. 99, 548 (1911). — Gomsrre, West, Am. Soc. 34, 
1536, 1561 (1912). 
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Farbstoffe, bei denen zwischen zwei Benzol-Kernen eine Sauer- 
stoff-Briicke geschlagen ist. Die folgenden Formeln lassen dies 
erkennen: 


a C,H,: CO,H (0) 
C 
XIN) ge St aN ; Le ce 
: XIV) , 
wot A JOS ines Ny 
Resorcinbenzein Fluorescein (chinoide Formel) 


_ > CO,H (0) 


xv) S Ss =) 
(C,H, ERS 


Bee ee 


Auf diese und &hnliche Farbstoffe wird hier nicht mehr eingegangen, 
da sie gréBtenteils bereits in Bd. II, Tl. If im Rahmen der Triphenyl- 
methan-Gruppe: behandelt worden sind; vgl. dort tber Rosamine, 
Fluorescein, Eosin, Gallein, Rhodole, Rhodamine. 

Auch das Fluoran (Lacton der o-[9-Oxy-xanthyl-(9)]-benzoesdure) 
— die Muttersubstanz der ungefirbten Fluorescein-Kérper — und sein Reduktions- 
produkt (die Hydrofluoransiure = o- Xanthyl-benzoesidure): 


Ny (C,H,),Cl 


C,H,:CO C,H,-CO-OH 
| : CH 
H7 \N SiS (Hy drofluoran- 
XVD CoH Dots (Fluoran), XVII) CoH Posts tae 


sind dort bereits besprochen worden. 3.6-Dichlor-fluoran? ist das Fluorescein- 
chlorid (s. ebenfalls Bd. II, Tl. II). . 

Wenn man das 9-Phenyl-xanthydrol in Eisessig mit salzsaurem 
Anilin aufkocht, wird sein Hydroxyl durch den Rest —C,H,-NH, er- 
setzt; durch Diazotierung des so entstandenen Amins und Zersetzung der 
Diazoverbindung mit Alkohol kann man dann NH, gegen Wasserstoff 


“austauschen, und man gelangt derart zum 9.9-Diphenyl-xanthen’: 


HO. Sol H,N-CH, C,H; C Hy otal 
a — >> M 
CoH | DOH = CoC yor C HC ‘Seyi (M) 


das auch aus o-Phenoxy-tripheny]-carbinol durch konz. Schwefelsiure in 
Hisessig gewonnen werden kann: 


1 Uber Tetrachlor-fluoran vgl. Ornvorrr, KENNEDY, Am. 39, 88 (1917). 
2 Unimann, Enai, B. 37, 2367 (1904). 


Muyer-Jaconson, org. Ch. Hs. (1.u.2. Auf.) 49 (Oktober 1917) 
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C,H C.Hs C,H; C,H, 
Sab pS g eae 
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6°°5 

farblose Krystalle bildet und bei 200° schmilzt. Es lést sich nicht in 

konzentrierten Sauren. 

Die Verbindung ist ein Beispiel fiir die Kombination eines Xanthen-Systems 
mit xwei Benxolkernen. Auch fiir den Eingriff mehrerer Xanthen-Systeme in einen 


Benxolkern liegen Beispiele in Derivaten von Dixanthyl- und Trixanthyl- 
benzolen' vor, z. B. XVIII. 


C,H 0H C,H C,H 
PE ee SV BE PR A Be 3 J? *\ ae 
XVIII) ae Pee ae ie 0, XIX) OC ie DO: CH: CH, 


6**4 
Endlich sei das 9-Benzal-xanthen*? (XIX) — gelbe Nadeln vom Schmelz- 
punkt 114—115° — als Vertreter der indirekten Verkniipfung von Xanthen-Sysiemen 
mit Benxolkernen® erwihnt. 


(N) 


IV. Weitere kondensierte Pyran-Systeme, 


Das im vorigen Abschnitt mit seinen Derivaten behandelte Xanthen 
ist nicht das einzige kondensierte System aus einem Pyran- und xwei Benxol- 
Kernen. Isomer mit ihm sind die folgenden Stammkérper: 


CH CH 
« 0 “cH HA cH 
1) a OARS reece IM) So: 
er attis, ee ee Sees 


Kin Derivat des a,8; §’,y-Dibenzo-pyrans (Formel I) ist das in Bd. II, TI. II 
erwihnte Lacton der 2-Oxy-diphenyl-carbonsiure-(2’), welches auch zum 
Ausgangspunkt fiir die Gewinnung weiterer Abkémmlinge gemacht worden 
ist*, Formel II ist ein Naphtho-pyran; isomere Naphthopyrane ergeben 
sich, wenn man sich einen Pyran- und einen Naphthalin-Ring in anderer 
Weise orthokondensiert denkt, z. B. III. Derivate von Naphthopyranen ® 


1 Vgl.:* Hemntscuet, B. 38, 2880 (1905). — Smeerrap, Soc. 89, 1802, 1808 
(1906). Am. Soc, 32, 189 (1910). — Cons, West, Am. Soc. 33, 1538 (1911). 

2 Decker, B. 38, 2505 (1905). 

* Vgl. auch Heurer, v. Kostanecst, B. 41, 1324 (1908). 

* Decxsr, Feuser, B. 41, 8756 (1908). 

* Vgl.: v. Kosraneckt, B. 81, 706 (1898); 40, 3676 (1907); 41, 783 (1908). — Kenzer, 
v. Kostanecxr, B. 32, 1084 (1899). — Axprerin, v. Kosranecat, B. 32, 1037 (1899). — 
v. Kosranecxt, Frémusporrr, B. 35, 859 (1902). — Woxer, B. 39, 1649 (1906). — 
Braver, v. Kosranecxr, B. 38, 4034 (1906). — Decxer, v. Fenvenzera, A. 364, 41 
(1909). — Rusemann, B. 47, 119 (1914). — §S. Jacopson, Guosx, Soc. 107, 432, 
964, 1055 (1915). — Baroer, Sraruine, Soc. 107, 419 (1915). — Guosn, Soc. 107, 
7139 (1915); 109, 111, 115, 121 (1916). — Pretrrer, Grimmer, B. 60, 915, 921 (1917). 
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Naphthopyrane u. dgl. — TT 
ee ey 
— besonders von IJ — sind in gréBerer Zahl unter Variierung der syn- 
thetischen Methoden, welche bei den Benzopyran-Kérpern (S. 724 ff.) be- 
sprochen wurden, hergestellt worden. 

Auch die Verbindungen, die sich von kondensterten Systemen aus einem 
Pyran- und drei Benxol-Kernen ableiten', z. B.: 


| 
res 
ca oe ar eepomenr hexea shen) 


ae 


DS eae 
bieten keinen AnlaB zu niherer Besprechung. 
Unter den kondensierten Systemen aus einem 1 Pyran- und wer Benxol- 
Kernen besitzt das eae 


Benzo-naphtho-pyran, 


Cade Dinaphtho-pyran 
pales VA (,, Naphthoxanthen“, 


» Dinaphthoxanthen“ 
Se P 


eine gréBere Wichtigkeit. An ihm hat Fossr? umfassende Unter- 
suchungen angestellt, in denen sich das eigenartige Verhalten der Xant- 
hydrole (vgl. S. 755—756) zuerst enthillte. Der Stammkérper (V) — 
Schmelzp. 201° — ist ein sehr leicht zuginglicher Stoff. Man erhilt 
ihn beim Einleiten von Chlorwasserstoff in eine essigsaure Lisung von 


1 Grise, Ferr, B. 19, 2612 (1886). — v. Kostanecxi, B. 25, 1643, 1645 (1892). 
— Werner, B. 34, 3303 (1901). — Srronpacu, B. 34, 4146 (1901). — Pops, Howarp, 
Soc. 97, 82, 975 (1910); 99, 549 (1911). — Ducsic Warson, Soc. 101, 1240, 1243 
(1912). — Kavrrmann, Barn, B. 46, 3781, 3785 (1913). — Bareer, Sramixd: Soc. 
107, 420 (1915). — Warson, Boe: 109, 303 (1916). » 

2 C. r. 133, 100, 880, 1218 (1901); 135, 39, 530 (1902); 136, 379 (1903); 137, 
858 (1903); 1388, 282, 575, 1051 (1904); 143, 59 (1906). BI. [3] 27, 496 (1902); [3] 
81, 247, 250 (1904); [3] 35, 1005 (1906); [4] 5, 787, 790, 793, 796, 797, 798, 799, 827 
(1909); [4] 7, 228, 357 (1910). A. ch. [8] 2, 233, 289 (1904). 

Uber Dinaphthopyran-Kérper s. gave: G. Benver, B. 19, 2266 (1886). .— 
Cuatsen, A. 287, 261 (1886). — Cravs, Ruppet, J. pr. [2] 41, 48 (1890). — v. Kosra- 
neckt, B. 25, 1640 (1892). — Exss, J. pr. [2] 47, 66 (1893). — W. Wouter, B. 26, 
83 (1893). — Kant, B. 31, 147 (1898). — Werner, B. 34, 3304 (1901). A. 322, 
809, 346 (1902). — Srrousacu, B. 34, 4144 (1901). — Detépine, Bl. [3] 25, 578 (1901). 
— Hewirt, Turner, Braptey, Soc. 81, 1207 (1902). — Fosse, P. Besrranp, C.r. 139, 
600 (1904). —-Fossr, Lrsacr, C. r. 140, 1402 (1905); 141, 625 (1905). — Fosse, 
Rosyn, C. r. 140, 1538 (1905); 143, 239 (1906). — Rosyy, C. r. 140, 1644 (1905). — 
Roaow, J.-pr. [2] 72, 315 (1905). — Fries, E. Hisner, B. 39, 440 (1906). — Gom- 
pera, Cone, A. 370, 167 (1909). — Scumipiin, Huser, B. 438, 2825 (1910). — Sen- 
Gorta, Soc. 105, 399 (1914). — Baraer, Startine, Soc. 107, 420 (1915). 

S. auch Naphthofluorane in Bd. II, Tl. II. 
49* 
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f-Naphthol, welche Polyoxymethylen suspendiert enthalt; hierbei bildet 
sich zunachst Dioxy-dinaphthylmethan: 


oat CH, 
RS 


das dann hei Fortfihrung der Reaktion in der Warme Wasser abspaltet: 


2C, + CHO = H,0 + Cio, 


GB oes he DONE BO = Gal iol ie ie 
Das Dinaphthopyran geht, in Bromoform, Chloroform oder Schwefel- 
kohlenstoff gelést, durch direkte Einwirkung von Chlor oder Brom 
in Dinaphthopyrylium-halogenide? iiber, die sich in Form von Per- 
halogeniden als rote krystallinische Niederschlige abscheiden. Aus den 
Dinaphthopyryliumsalzen, die nach der Oxonium-Auffassung (vgl. dazu 
S. 756, 766—767) gemaB Va (s. u.) zu formulieren sind, erhalt man durch 


CH CH(OH) 
Va) CroHe<_ 6 >CreHe } Vb) Cul 6 SS. Cie 


Ac 
Alkali das Dinaphthopyranol (Vb), das bei 144° schmilzt und 
gleich dem Xanthydrol (s. S. 755) eine erstaunliche Reaktionsfihig- 
keit zeigt. 
Recht bemerkenswert sind die oxydierenden Wirkungen, die das Dinaphtho- 


pyranol] auszuiiben befahigt ist; so fiihrt es z. B. Xanthydrol beim Kochen in essig- 
saurer Ldésung in Xanthon iiber: 


CHOH)_ CH(OH 
CH Bos i ae + CH Ge tae 


CH co 
= H,O + CoH 4) Cradle + C,H, Ko —>CH,. @ 


Zur Charakterisierung der Reaktionsfihigkeit, welche den Verbindungen dieser 
Gruppe eigen ist, sei noch erwihnt, da8 die Dinapbthopyryliumsalze mit den Alkali- 
salzen von Phenolen gewissermafen ,,kuppeln“, indem der Phenol-Rest sich durch 
C-Bindung an das Pyran-Kohlenstoffatom kettet, z. B.: 


H 
1oH iS 10446 
CHS SO. Cl + NaO-C,H, = NaCl + HO-C,H,- CHC C,H Ho (R) . 
Die so entstehenden Verbindungen lésen sich in alkoholischem Kali, werden aber 
auffallenderweise von wiBrigem Alkali nicht aufgenommen. 
Interessant ist auch die Einwirkung von Siureanhydriden auf das Dinaphtho- 
pyranol, die im einfachsten Falle folgendermafen verliuft: 


C,H 
O(CO-CHs), + HO-CH sae 
10°*6 


= HO-.CO-CH, + HO-CO-CH,-CHC "So 8) 
10**6 


1 §. Gompera. Cons, A. 376, 195 ff. (1910). 
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Von Wasser werden die Bi dapbttdpyryliuineniva bei gewGhnlicher Tempera- 
tur nicht gelést, beim Kochen in ihre Siure und das Bis-[dinaphthopyryl]-oxyd 
(C,,H,,0),0 zersetzt. 

Zum Dinaphthopyryliumchlorid gelangt man auch! durch Einwirkung von 
Chlorwasserstoff auf die alkoholische Lisung des 2-Oxy-naphthaldehyds-(1). 

Im Dinaphthopyran (Formel V auf S. 771) sind zwei Naphthalin- 
Kerne beiderseits durch Orthokondensation an einen Pyran-Kern an- 
gegliedert. In dem Oxy-binaphthylenoxyd? (VI in Gleichung T, s. u.), 
das aus f-Dinaphthol beim Kochen mit Silberoxyd in Benzol entsteht: 


be, Ben 
Co. oe 
ERS Ie Dee eee 


| Toe (VD, (T) 


a Nae 
Sie Ses 


finden wir ebenfalls einen Pyran-Kern zwischen zwei Naphthalin-Kernen, 
von denen aber nur der eine in einer ortho-Stellung, der andere in der 
peri-Stellung an der Kondensation teilnimmt. 

Diese Verbindung C,,H,.0, bildet citronengelbe Prismen, vom Schmelzp. 152°. 
Sie wird in alkalischer Lésung von Kaliumferricyanid zu einem braungelben, gegen 
Saiure und Licht auBerordentlich empfindlichen Kérper C,,H,.0, (Dehydro-oxy- 
binaphthylenoxyd) oxydiert, der sich in verschiedenen Lésungsmitteln mit ver- 
schiedener Farbe auflést — ein Verhalten, das auf Dissoziation zu freien Radikalen 
C,)H,,O0, zuriickgefiihrt wird. 

Eine ahnliche Kombination, bei welcher sich auf der einen Seite des 
Pyran-Kerns ein Benzol-Kern, auf der anderen Seite ein Anthracen-Kern 
befindet, liegt in dem Coeroxen (VII, s.u.) vor. Zu Coeroxonium- 


CO 
CO oe 
VIL) YN VIII) ee oe 
Ac-O tle 


ae Se 


salzen vom Typus VIII gelangt man® durch Einwirkung von rauchender 
Schwetelséure auf Fluoran bei niedriger Temperatur: 


C, By 9's “CO es H, < mm 0) 
H,SO, = H,O + HSQ,- C. C H 
et CH, + Hy 20 + NCH ett, » (U) 


1 Berrt, Monpict, R.A.L, [5] 13, If, 544, 547 (1904). 
? Pummerer, Franxeurter, B. 47, 1472 (1914). 
3 Decker, A. 348, 210 (1906). — S. ferner Decker, v. FEvienserc, A. 356, 


292, 317 (1907). 


TTA Hydrindochroman. 


sowie durch Erwarmen des 1-Phenoxy-anthrachinons mit Schwefel- 
saure: 


O=——C,H, -CO HSO,-0 
dine 2 9s BESO oom SHO Moe 


C,H, . co 
Ch “Coen, C,H, C 


. Vv 
C,H, (V) 


Aus ihnen erhalt man durch Kochen mit Jodwasserstoffsaure und Phos- 


'phor das Coeroxen selbst; es krystallisiert in tiefgelben Blattchen, 


schmilzt bei 153° und zeigt in Lésungen eine intensiv gelbgriine 
Fluorescenz. 

Der Name ,,Cocroxen“ soll daran erinnern, daB es sich um den Stammkern 
des Farbstoffs ,,Coerulein“ handelt; dieser ist schon in Bd. II, Tl. If unter den 
Triphenylmethan-Koérpern besprochen worden. 

Einen Pyran-Kern zwischen einem Benzol-Kern und einem Anthracen-Kern, 
aber beiderseits in Ortho-Kondensation, enthalten die ,,Anthrachinon-xanthone“' 
(IX und X): 


co co 
TA meas dane ces Cac. 
x | » =X) 
Re SS SSS ee oe ee 


Unter Ubergehung der kondensierten Systeme aus einem Pyran- und 
mehr als vier Benxol-Kernen® wenden wir uns nun solchen Systemen xu, 
welche einen Pyran-Kern mit einem Fiinfkohlenstoffring kondensiert enthalten. 
Von ihnen® ist die Kombination XI (s. u.), die man als Hydrindo- 
chroman bezeichnen kann, weil man in ihr einen Hydrinden- mit einem 


fe) 
YA OOH HOU< \~ NCH, 
CH L ol Jon 
SON ge eID eee 
De See HO oP) a 
eh reas j HO-S——ou 
HO 
HO ~ NCH, 
| , -0H 
Ih) oP ae oe 
nes 
HO on 


* Bap, Antin- v. Sopar., D.R.P. 251696 (C. 1912, II, 1503). — Utimann, Ur- 
mExx1, B. 45, 2259, 2263 (1912). — Uximann, Dasourra, B, 47, 566 (1914). : 

> Vgl.: R. Meyer, Spenezer, B. 38, 952 (1905). — Erera, Curraro, G. 41, Il, 
818 (1911). — Uximann, Unmtnyr, B. 45, 2260, 2265ff. (1912). — Sxen-Gurra, Soe. 
105, 408 (1914). 

* Vgl.: Bain, Soc. 91, 544 (1907). — Borscux, Geyer, A. 393, 33, 48, 50 (1912). 
— Sen-Gurra, Soc. 105, 407 (1914). 
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Dibenxo-spiro-pyran. 175 


Chroman-Kern orthokondensiert findet, als Stammkern zweier natiirlicher 
Farbstoffe wichtig. Man ist nimlich zu der Ansicht gekommen!, daB 
das im Rotholz vorkommende Brasilin und das im Blauholz vorkom- 
mende Himatoxylin — zwei farblose Stoffe, welche durch Oxydation 
in die fir Farbereizwecke viel gebrauchten Farbstoffe ,,Brasilein“ bzw. 
» Hamatein“ iibergehen, — Hydroxyl-Derivate des Hydrindochromans ge- 
miB XII (Brasilin) und XIII (Himatoxylin) sind. Diese Stoffe werden 
erst in Bd. II, Tl.IV behandelt werden. Hier sei nur erwahnt, daB man 
auch synthetisch Verbindungen gewonnen hat, die einen Inden- bzw. 
Hydrinden-Kern an einen Pyran-Kern angegliedert enthalten?. 


Alle bisher erwahnten Systeme weisen nur einen Pyran-Kern auf. 
Unter den kondensierten Systemen mit xwei Pyran-Kernen®-ist die spiro- 
cyclische Kombination zweier Pyran-Kerne hervorzuheben, wie sie im 
Dibenzo-spiro-pyran* (Formel XV, s. u.) vorliegt. Diese Verbindung — 
farblose Krystalle, bei 102° schmelzend, dem Weichselholz Ahnlich 
riechend, — entsteht aus Bis-[o-oxy-benzal]-aceton (XIV) durch kurzes Er- 
hitzen iiber seinen Schmelzpunkt und wird durch gasférmige Salzsdure 


CH CH HO 
“N“\ ee 
CH Chi a es ou 
XIV) A es RN) 
— se 
0H HO 
CH “ 
oe 
HCl XVI a: 
ne AND eo CH: CH. gy 
O HO~ 
Cl 


1 Vgl.: W. H. Pergin jun., Soc. 81, 221 (1902). — W. H. Perkin jun., Yares, 
Soc. 81, 239 (1902). — W. H. Perxin jun., Ropinson, Soc. 93, 496 (1908). 

e Weis W. H. Perxin jun., Ropinson, Soc. 91, 1077, 1090 (1907); 105, 2386 
(1914). — W. Mi Perkin jun., Rosinson, Turner, Soc. 93, 1085 (1908). — Ronee 
Soc. 101, 1730, 1737 (1912). — Sastry, Guosu, Soe. 107, 1442 (1915); 109, 175 
1916). 

: Orthokondensation zweicr Pyron-Kerne: Freiscumann, Soc. 91, 250 
(1907). 
' Kin Benzol-Kern zwischen zwei Pyron-Kernen: Evxman, C.1905,], 816. 

Drei Benzol-Kerne mit zwei Pyron-Kernen: v. Kosranecxi, Ness.Er, 
B. 24, 3982 (1891). — v. Kostanzcxi, Serpemann, B. 25, 1654 (1892). — Dreusr, 
vy. Kostaneckl, B. 26, 75 (1898). 

Fiinf Benzol-Kerne mit zwei Pyran-Kernen: Decker, v. FELLENBERG, 
A. 356, 330, 339 (1907). 

4 Decker, Fevser, B. 41, 2997, 3005 (1908). 

Ahnliche Verbindungen: Borscue, B, 45, 50 (1912). — Borscus, Geyer, A. 393, 
36, 45, 49, 51, 54, 58, 59 (1912). — Ronemann, S.J. Levy, Soc. 103, 553, 559 ff. (1913). 
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aa in das dink ote Ge ge hanlopyroxantaeniod (XVI) ver- 
wandelt; durch langeres Kochen mit Natronlauge werden beide Pyran- 
Ringe unter Rickbildung von Bis-[o-oxy-benzal]-aceton aufgespalten. 

Als Beispiel, der Kondensation von Pyran mit anderen heterocyclischen Systemen 
sei die Verbindung!: 


EG 


Co 


CH, C220 20s CH; 
SN 


erwahnt, 


Neunundzwanzigstes Kapitel. 


Penthiophen- (oder Thiopyran-)Korper. 


Wie das Pyran (vgl. 8. 695), so ist auch der entsprechende schwefel- 
haltige Stammkérper — das Penthiophen oder Thiopyran (Formel I, 
s.u.) — bisher nicht bekannt. Ein Homologes aber — das 3-Methyl- 
penthiophen — gewann KreEKELER? 1886 in sehr schlechter Ausbeute 


(4) Se 


CH, 
(5) HC “CH (3) wie b (5) ee (8) an 
1) (6) “6 CH (2) (Thio-y-pyran) ZW. 6) nol H, (2) (Thio-«-pyran) , 
(1) : 
a 
H CH 
» Ee 


aus der «-Methyl-glutarsaure HO,C-CH,-CH,-CH(CH,):CO,H durch De- 
stillation ihres Natriumsalzes mit Dreifach-Schwefelphosphor — also durch 
einen analogen Vorgang, wie er zur Herstellung von Thiophenen aus 
Sauren der Bernsteinsiure-Reihe benutzt wird (vgl. S. 111, 114—115, 
116,118). Es ist ein farbloses, stark lichtbrechendes Ol, siedet bei 134°, 
zeigt D'* = 0-994, riecht thnlich dem Xylol und laBt sich unzersetzt 
tiber Natrium destillieren. Dem Thiophen dhnelt es darin, daf es mit 


1 MicuaeEuis, Zita, B. 38, 370, 378, 380 (1906). 
2 B, 19, 3266 (1886). 


Weitere etnkernige Penthiophen-Kéorper. TT7 


Isatin und mit Phenanthrenchinoh Farbenreaktionen (vgl. S. 117—118) 
gibt und durch Acetylchlorid bei Gegenwart von Aluminiumchlorid in 
ein Keton CH,-CO-C,H,(CH,)S iiberfithren 148t (vgl. S. 124). Aber es 
unterscheidet sich von ihm sehr wesentlich durch seine Unbestindigkeit 
gegen Kaliumpermanganat (vgl. S. 117); denn schon von kalter 0-3-pro- 
zentiger Permanganat-Lésung wird es innerhalb weniger Minuten voll- 
standig unter Bildung von Essigséure und Oxalsdure zerstért. Hierin 
zeigt sich deutlich, da8 der Penthiophen-Kern im Gegensatz zu dem 
,aromatischen“ Thiophen-Kern ein ungesiattigt-,,alicyclischer“ Atom- 
komplex ist (vgl. S. 694). 

Penthiophen-tetraliydrid' (Pentamethylensulfid) — (Formel II, 8.776) — 
entsteht aus 1.5-Dijod-pentan durch Kaliumsulfid nur in maBiger Ausbeute, wihrend 
die analoge, zum Thiophen-tetrahydrid fiihrende Reaktion fast quantitativ verlauft 
(vgl. S.119). Es ist eine farblose Fliissigkeit (D?° = 0-985) von geradezu unertrig- 
lichem Geruch, erstarrt in der Kiite und schmilzt dann wieder bei +13°, siedet 
unter 755 mm Druck bei 141°. 

Hine gréBere Reihe von 2.5-Dimercapto-4-oxo-Derivaten des 
Penthiophens (Thio-y-pyron-dithiole) hat Aprrzscu? durch Einwirkung 
von Schwefelkohlenstoff und Atzkali auf Keto-Verbindungen der all- 
gemeinen Formel R-.CH,-CO-CH,-R bereitet (vgl. Bd. I, Tl. I, 8. 725; 
Bd--4,- Ti. II, 8: 1217), 2. B.: 


CH,-CH,-CO-CH,-CH, _ [CH,-C——CO—C.-CH, 


+ 2C8, ' | HS-C-SH HS-C-SH 
CH,-C-CO-C-CH, 
Ge a ne 


Das Produkt dieser Gleichung — 2.5-Dimereapto-4-0x0-penthiophen — bildet 
orangefarbige Prismen und zersetzt sich bei 157° unter Aufschdumen; es wird von 
Natriumacetat-Lésung leicht aufgenommen und daraus durch verdiinnte Mineral- 
siuren wieder gefallt. Der Dimethylather (CHs C086. -CH;), krystallisiert in 
farblosen Nadeln und schmilzt bei 123°. 


Die Kenntnis der ecnkernigen Penthiophen-Korper ist, wie aus dem 
Voranstehenden ersichtlich ist, noch wenig ausgedehnt (vgl. 8.695). Mehr 
ist tiber die kondensierten mehrkernigen Vertreter bekannt. 

Von Benzo-penthiophen-Kérpern® mégen das Thiocumarin (Formel III, 
S. 778), welches dem Cumarin iiberraschend dhnlich riecht, und das Thioflavon (IV) 


1 vy, Braun, Trimprer, B. 43,547 (1910). — H. T. Crarxe, Soc. 101, 1805 (1912). 
— Macsets, Soc. 107, 1824 (1915). 

3 Aprtzscu, B. 37, 1599 (1904); 38, 2888 (1905); 41, 4028, 4047 (1908). — 
Apirzscu, G. A. Baver, B. 41, 4039 (1908). — Apirzscu, Ketzer, B. 42, 2940 (1909). 

3 Auwers, F. Arnot, B. 42, 2706 (1909). — v. Braun, B. 43, 3221, 3225 (1910). 
— Cnmetewsky, P. Friepuinver, B. 46, 1903, 1906 (1913). — Ronemann, B. 46, 2191, 
2197, 3384 (1913). — Simonis, Exias, B. 49, 768 (1916). 
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erwihnt werden. Letzteres zeigt — abweichend vom Flav6n (vgl. S. 738) — in konz. 
Schwefelsiure keine Fluorescenz und ist gegen Alkali viel widerstandsfahiger, als 


_AH : CH _0O -CH 
IID C,H. IV) CoH. 
N—s-Co ’ “8.6.0, H, 


das Flavon; selbst konzentrierte Kalilauge greift erst nach andauerndem Er- 
hitzen an. 


Am meisten wurde die Thioxanthen-Gruppe! bearbeitet. Ihr 
Stammkérper — das zuerst von GRABE und Scuuutess 1891 beschrie- 
bene Thioxanthen (a,8; «’,#’-Dibenzo-penthiophen, 0,o'-Methylen- 
diphenylsulfid) — entsteht aus Phenyl-o-tolyl-sulfid beim Durchleiten 
durch eine schwach rotgliihende Rohre: 


CH CH 
OoHs~__ 3 Co. — Hy = OH g Col (B) 


wird aber besser aus Thioxanthon (8.779) durch Reduktion mit Jodwasser- 
stoff und Phosphor bereitet. Die Verbindung (Schmelzp.: 128°, Siedep. 
unter 730mm Druck: 340°) wird von Wasserstoffsuperoxyd in Kssig- 
siureanhydrid zu dem ihr entsprechenden Sulfoxyd (Methylen- 
diphenylsulfoxyd) oxydiert, welches durch Mineralséuren in farbige 
Thioxanthonium-Salze ibergefiihrt wird: 


CH 
CoH 30 cots ‘ Red ii ae 


CH, ke 
CoH es >OH, Ses C,H a te (C) 


eae Ps 
HO Cl 


Zu solchen Salzen gelangt man andererseits, wenn man Thioxanthon 
mit Zinkstaub in alkoholischem Alkali zu Thioxanthydrol reduziert 
und dieses mit Saéuren behandelt: 


1 Vgl.: J. Beckmann, B. 6, 1112 (1873); 8, 992 (1875). — Zimcter, B. 238, 2469 
(1890). — Gripe, Scnuttess, A. 263, 1 (1891). — Griey & Co., D.R.P. 65739 (Frou. 
3, 97). — Larwortu, Soc. 73, 408 (1898). — Sacus, B. 33, 965 (1900). — R. Mever, 
Szanecki, B. 38, 2580 (1900). — Werner, B. 34, 3310 (1901). — Brenrincer, Topa- 
vorF, J. pr. [2] 65, 499 (1902). — Binary, Decker, B. 37, 2936 (1904). — ULimann, 
Leuner,. B. 38, 735 (1905). — Wepon, Dovaury, Am. 33, 407 (1905). — Decker, 
B. 38, 2508 (1905). — F. Mayer, B. 42, 1182, 3046 (1909); 43, 584 (1910), — 
D. Scuenk, C.1909, II, 985. — Davis, Smites, Soc. 97, 1290 (1910). — Bayer & Co., 
D.R.P. 228756 (C. 1910, II, 1842). — Hruprtcu, Suites, Soc. 99, 145 (1911), — 
MarspeEn, Suites, Soc. 99, 1353 (1911). — H.T. Crarxe, Sires, Soc. 99, 1535 (1911). 
— Curisropuer, Sires, Soc. 99, 2046 (1911). — Uximann, Sonz, B. 44, 2146 (1911). 
— Kenrmann, Lowy, B. 45, 290(1912). — Hocusrer Farsw., D.R.P. 253714 (C. 1913 


? 


I, 85). — Baxcer, Sraruine, Soc. 107, 422 (1915). — Usimann, v. Guence, B. 49, 


2486 (1916). 
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Thioxanthon. 779 
0 f CH(OH 
C, 1 20.0. CH, gol 
ZC 
Se CHK 6 > Col 5 (D) 


sie liefern durch Alkali (auch schon durch Wasser) das Thioxanthydrol 
zuriick. Das Thioxanthydrol geht beim Erhitzen auf 120° in seinen 
Ather (Bis-thioxanthyl-oxyd) tiber, der auch aus dem Sulfoxyd — 
durch Wanderung des Sauerstofis — beim Kochen in Hisessig ge- 
bildet wird: 


. Oz Seg a 
_ CH H Ne 
<a ‘ 
20H, >OoHs = H0 + CHC OOH ONC OH. =) 


Durch iiberschiissiges Wasserstoffsuperoxyd wird Thioxanthen in kochendem 
Eisessig zu seinem Sulfon (0,0’-Methylen-diphenylsulfon) CH 9, oe 
oxydiert; dieses findet sich auch unter den Produkten der Reaktion von Chlorsulfon- 
séure auf Diphenylmethan. 

Fiir die Bildung von Thioxanthon (9-Oxo-thioxanthen, 0,0- 
Carbonyl-diphenylsulfid) und seinen Derivaten stehen mehrere syn- 
thetische Methoden zur Verfiigung. Die S. 760 in Gleichung G wieder- 
gegebene Bildung von Xanthon laBt sich, wenn man als Ausgangsmaterial 
Phenyl-thiosalicylsaure benutzt, zu einer Darstellung des Thioxanthons 
umwandeln: 


Oh: aaa 


In fast theoretischer Ausbeute entsteht 'Thioxanthon nach Davis und 
SminEs, wenn man auf Thiosalicylsiure in konz. Schwefelsiure Benzol 
einwirken ]4Bt, wobei die Schwefelséure kondensierend und oxydierend 
wirkt: 


oS H _CO 
4-5 GH, =H H,O = C,H one CH: (F) 


CO: Phi Hy O 
C He on >C,H, + O = 2H,0 + GES OH (G) 


Auch bei der Kondensation von o-Carboxy-benzolsulfinsiure mit Benzol in 
heiBer konz. Schwefelsiure bildet sich Thioxanthon (nicht sein Sulfoxyd): 


_CO-.0H ~ Hy CON 
Keo of Py a ORK OL. (H) 


Aus dem Disulfid des p-Dimethylamino-thiophenols [(CH;),N-C,H,-:S], erhalt man 
durch Kondensation mit m-Oxy-benzoesiure Dimethylamino-oxy-thioxanthon; diese 
Reaktion erklirt sich, wenn man annimmt, da8 das Disulfid zunachst von der 
Schwefelsdure in eine ,,Sulfoxylsiure“ iibergefiihrt wird: 


eae OC. 


C.Hy< 


H 
(CH,),N- C,H ont a -OH 


5 GO 
= 2H,0 + (CHN- CHC 5 >0,H;0H. 
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Gallumiure gibt mit Phisphsaplen in Loe Schwefelsiure Trioxy- -thioxanthone: 


HO-CO co 
GH at yy OoH(OH)s +0 = 2H,0+C hi, _>>C,H(OH);,, (K) 


Nitro-diphenyleulfid-o-carbonsdure mit anhydridhaltiger Schwefelsiure Nitro-thio- 
xanthon: 


H B00 ; 
NO,-C,H, >C,H, — H,O = NO,- OK 5 "Sou, (L) 


Das Thioxanthon bildet gelbe Nadeln, schmilzt bei 209° und siedet 
unter 15mm Druck. bei 371—373° Es verbindet sich nicht mit 
Hydroxylamin und mit Phenylhydrazin (vgl. S. 761). Abweichend vom 
Xanthon verhalt es sich gegen Alkali bei héherer Temperatur. Sein 
Mittelring wird hierbei nicht am Hetero-Atom aufgespalten (vgl. Glei- 
chung H auf S. 760), sondern am Carbonyl; be es entsteht Phenyl- 
thiosalicylsiure (Umkehrung der Bildung F, s. 8. 779). 


Durch Oxydation mit Chromsiure (besser mit Wasserstoffsuperoxyd) in Essig- 
sdure a Thioxanthon in sein Sulfon — ,,Benzophenonsulfon“ 


te 50, CoG, H, — iiber, das sich auch aus Benzophenon bei der Kinwirkung 


rauchender Schwefelsiiure als Nebenprodukt: bildet und durch Reduktion mit Jod- 
wasserstoffsiure o,0’-Methylen-diphenylsulfon (S. 779) liefert. 

Von sonstigen Beobachtungen in der Thioxanthen-Gruppe sei noch die inter- 
essante Bildung des ,,Thiopyronins“ bei der Einwirkung von ,,Schwefelsesqui- 
oxyd“ auf Bis-[dimethyl-amino]-diphenylmethan erwihnt: 


CH, 
(CH,),N-CyH,~  ” “CgHy-N(CHy). 
CH 
se PSN N=OH< >>CoH,+N(CHs), - (M) 


In der Gruppe des 9-Phenyl-thioxanthens! sind iéhnliche Beobachtungen 
gemacht worden, wie in derjenigen des 9-Phenyl-xanthens (vgl. S. 765 ff). Die 
farbigen 9-Phenyl-thioxanthoniumsalze iibertreffen an Kraft der Farbung er- 
heblich die entsprechenden Xanthen-Derivate (S. 766). 


Auch Abkémmlinge des Selenoxanthens? sind gewonnen worden. 


co | 
Das Selenoxanthon C,H, .. >C,H, bildet gelbliche Nadeln, schmilzt 


bei 191—192° und 1laBt sich leicht sublimieren. Es 148t sich nicht zu 
einer dem Benzophenonsulfon (s. 0.) entsprechenden Selen-Verbindung 
oxydieren, wird vielmehr von Salpeterséure (D: 1-4) und von Kalium- 
permanganat tiberhaupt nicht angegriffen, wahrend mit Chromsiure eine 
additionelle Verbindung entsteht. 


1 Vgl.: R. Mever, B. 33, 2570 (1900); — R. Meyer, Szaneckr, B. 33, 2581 


(1900). — Binzty, Decker, B. 37, 2937 (1904). — Gompera, Conz, A. 8376, 201 
(1910). — Scutenk, A. 394, 190 (1912). 
> Lesser, R. Weiss, B. 46, 2648 (1913); 47, 2510 (1914). — P. Eurticu, 


H. Bauer, B. 48, 502 (1915). 
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»,Anthrachinon-thiosanthone: 781 


Mou weiteren oad Saeierten Systemen mit Pantin von Kernent 
haben in neuerer Zeit fiir Zwecke der Farbstoff-Industrie die Abkémmlinge der 
Benzo-anthra-penthiophene? Beachtung gefunden. Die ,,Anthrachinon-thio- 
Aa As ae V und VI, s. u.) sind Kiipenfarbstoffe. “ Halogen-Derivate kénnen 


co 
ee Peas, ft SL. 
) tomes Be Vy | 


FONE ENS Zoe 
00) CO 


aes 


<oe, <<, Dn Cel, 
VID). (é oh : 


| 
SS 
CO / 


aus halogenierten Anthrachinonyl-phenyl-ketonen durch Erhitzen mit verdiinntem 
Schwefelnatrium gewonnen werden, z. B.: 


BK SOT 


Cl 
ean >>C.H;: Cl + NaS 


-CO S- 
= 2NaCl + CH og OK g o> CoHHCl (N) 


Im Handel® befinden sich Dichlor-Derivate (VII) unter dem Namen ,,Indanthren- 
gelb GN“ und ,,Indanthrengoldorange GN“. 


7 Gas 5 
1 Abkémmlinge des Systems = es Hécuster Farsw., D.R.P. 198050 
— C 
ae 


(C. 1908, 1, 1816). — P. Frreprinper, Worosuzow, A. 388, 2, 6, 22 (1912). 
Naphtho-penthiophen-Derivate: Runemann, B. 47, 119 (1914). 
Benzo-naphtho-penthiophen-Derivate: Davis, Smizes, Soc. 97, 1292, 

1298 (1910). — Gnosn, Smizes, Soc. 105, 1399 mee 


»Naphtho-bis-thioxanthon“ (C,H, oS hoe >C.H,: Davis, 
Smies, Soe. 97, 1292, 1298 (1910). 


HC——O.CH,-C——CH | 
Abkémmlinge des Penthiophen-bis-thiophens he 


HC -§-C—S—C.8. CH’ 
Apirzscu, B. 41, 4047 (1908). — Aprrzscu, Kexper, B. 43, 1259 (1910). 

2 Vgl.: Baver&Co., D.R.P. 216 480 (C.1910, I, 129), — Unimann, B. 48, 539 (1910); 
5O, 405 (1917). D.R.P. 238983 (C.1911, II, 1289); 242386 (C. 1912, I, 303). — HécusrEr 
Farsw., D.R.P. 231854 (C. 1911, I, 854); 243587 (C. 1912, I, 699); 248469 (C. 1812, II, 
802); 264042 (C. 19138, II, 1185). — Utimann, Knecut, B, 44, 3125 (1911). — Axrien- 
GESELLScH. F. AnruInr., D.R.P. 258808 (C. 1913, I, 1557). — Bap. Aniin- unp Sopa- 
FABRIK, D.R.P. 272297 (C. 1914, I, 1387). — Scuaarscumipt, A, 409, 67, 76 (1915). 

Abkémmlinge von Dianthra-penthiophenen: Bapiscue Antuin- unp Sonar, 
D.R.P. 243750 (C. 1912, I, 764); 254097 (C. 1913, I, 86). — Scuaarscumipt, D.R.P. 
250271, 250272 (C. 1912, IJ, 884). — Sanver, D.R.P. 253983 (C. 1913, I, 86). 

Derivate des Coerthiens (Analogon des Coeroxens, s. 8.773): Decker, A. 348, 
238 (1906). — Dercxexr, v. Fevtenserc, A. 356, 325 (1907). 

S. ferner: Frey, B. 45, 1362 (1912). — Bap. Anizin- v. Sopar., D.R.P. 258561 
(C. 1913, I, 1557); 269850 (C. 1914, I, 721). ® Vgl. Fapu. 11, 672—673. 
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DreiBbigstes Kapitel. 


Einkernige Pyridin-Korper. 


(Allgemeines. — Pyridin und seine N-Additionsprodukte. — Homologe. — Hydro- 
Derivate [Piperidin usw.]. — Halogen-Derivate; Sulfonsiuren; Nitro- und Amino- 
Derivate; Azoxy-, Azo-Derivate usw. — Oxy- und Oxo-Derivate. — Carbonsiuren.) 


Als AnpERson in den Jahren 1849—1851 die Bestandteile des 
»Tieréls* (Knochenteer), das uns schon als Quelle der Pyrrol-Basen be- 
gegnet ist (vgl. S. 146, 156, 161), untersuchte, entdeckte er unter ihnen 
eine homologe Reihe von fliichtigen Basen, deren Anfangsglied die Zu- 
sammensetzung C,H,N besitzt und von ihm Pyridin genannt wurde’. 
Das niachste Glied C,H,N hatte er schon vorher (1846) im Steinkohlen- 
teer aufgefunden und mit dem von pix = Teer abgeleiteten Namen 
»Picolin“® belegt?. 

Fir das Pyridin stellten unabhingig voneinander KornEr® (1869) 
und Dewar‘ (1871) die Formel: 


CH 
HC“ SCH 


auf. Nach ihr erscheint es als ein Analogon des Benzols und unter- 
scheidet sich von diesem Prototyp der ,,aromatischen“ Verbindungen nur 
dadurch, daB ein Ringglied CH= durch ein gleichwertiges Stickstoff- 
atom ersetzt ist. Unter allen heterocyclischen Stammkérpern 
steht hiernach das Pyridin dem Benzol in seinem molekularen 
Bau am nachsten. 

Korner und Dewar kamen zu ihrer Formel nicht etwa durch 
zwingende SchluBfolgerungen, die sich auf einen umfassenden Tatsachen- 
bestand stiitzten. Ein gliicklicher Blick lenkte sie vielmehr auf dieses 
Symbol, dessen Berechtigung erst spater durch ein rasch anwachsendes 
Beobachtungsmaterial immer aufs Neue erhiartet wurde. ~ 

Bald nach AnpErsons Entdeckung begegnete man den ,,Pyridin- 
basen“ unter den Produkten, die sich bei der Destillation des in der 
Chinarinde vorkommenden Cinchonins mit Atzkali bilden®. Heute wissen 
wir, daB das Pyridin und seine beiden (naphthalinartigen) ,,Benzo- 
kérper“: 


1 A. 80, 54 (1851). 

2 A. 60, 86 (1846); s. auch A. 70, 32; 38 (1849). 

® S. dariiber Caum- vy. Bucnka, ,,Chemie des Pyridins“ (Braunschweig 1889—1891), 
S.n28e * Z. 1871, 117. 

5 Vgl. Wituams, J. 1855, 549. 
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CH CH CH. CH 
HC~ \c~ SCH | sk Cea as 
If I (Chinolin) un TI) | (Isochinolin) 
Hee N H CH 


- von denen das Chinolin schon vor dem Pyridin bekannt geworden war 
(vgl. S. 912), fiir eine groBe Reihe natiirlicher Pflanzenbasen (,,Alkaloide“)_ 
die Kerne des Molekulargeriistes bilden. Der Wunsch, diese zum Teil 
als. Heilmittel hochgeschatzten Naturstoffe in ihrer Struktur zu erkennen, 
hat durch mehrere Jahrzehnte die Chemie des Pyridins zu einem bevor- 
zugten Arbeitsgebiet gemacht. So haben unsere Kenntnisse von den 
Abkémmlingen des Pyridins und der kondensierten Pyridine einen solchen - 
Umfang angenommen, da8 wir diesen Verbindungsgruppen eine ganze 
Reihe von Kapiteln unseres Lehrbuchs widmen miissen}. 

3 Im Laufe dieser eifrigen Bearbeitung sind kiinstliche Bildungs- 
prozesse, bei denen sich der Pyridin-Ring aus acyclischen Teilen zu- 
sammenfiigt, in groBer Zahl bekannt geworden. Wir werden sie bei den 
einzelnen Gruppen der Pyridin-Kérper kennen lernen. Als Beispiel sei 
hier nur eine wichtige Synthese von sehr allgemeiner Anwendbarkeit 
und haufig recht glattem Verlauf angefiihrt. Sie riihrt von Hantzscu? 
her, besteht darin, da8 man Aldehyde (1 Mol.) in Gegenwart von Am- 
moniak (bzw. Aldehydammoniake) auf §-Ketonsdureester (2 Mol.) einwirken 
14Bt, und fihrt zu Dihydropyridin-Derivaten, die sich durch Oxydation 
(mit salpetriger Saure) leicht in eigentliche Pyridin-Kérper tberfiihren 
lassen. Wahrscheinlich verlaiuft sie in mehreren Phasen, namlich der- 
art, daB das Ammoniak einerseits Kondensation des (- -Ketonstinreesters 
mit dem Aldehyd zu einer Verbindung vom Typus des Athyliden-acet- 
essigesters bewirkt, anderseits auf den Ketonsaureester unter Bildung 
einer Verbindung vom Typus des (-Amino-crotonsiureesters reagiert, 
und daB. diese beiden Produkte dann miteinander zusammentreten, z. B.: 


CH,-CO—C-CO-00,H, CH,-CO——CH-CO-00,H, 
+ aN x 
H,N CH-CH, =  H,N CH-CH, 


~~ : Ze 
CH, -C=—=CH-CO-00C,H, CH,:C=—C-CO-0C,H, 
CH,-C——C-CO-0C,H, 
vo aS 
H,O + HN CH-CH, (A) 
aS Vee 
CH,:-C=—C-CO-0C,H, 
(Trimethyl-dihydropyridin-dicarbon- 


siureester, Dihydro-kollidin-dicarbon- 
siureester, vgl. S. 889) 


1 Kine zusammenfassende, heute freilich schon weit zuriickliegende, Schilderung 
liegt in dem Werke von Caim- v. Bucuxa, ,,Die Chemie des Pyridins und seiner 
Derivate (Braunschweig 1889—1891), vor. 

2 A. 215, 6, 72 (1882). — S. auch B. 18, 1744 (1885). 


7 


Diese zuerst von C. Bryer! gegebene Deutung ist durch eingehende 
Untersuchungen von KnOvenaGEL? gestiitzt worden, die ferner zu wich- 
tigen Erweiterungen ® (s, auch 8.887) der Hanrzscuschen Synthese unter 
Anwendung von Malonester bzw. seinen Alkyliden-Derivaten und der 
aus #-Diketonen durch Ammoniak entstehenden (ungesittigten).#-Amino- 
ketone (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 1082) gefiithrt haben, z. B.: : 
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C,H,0-CO-—C-CO-0C,H, CO——CH-CO-0C,H, 

+ \ Mab Bas 

H,N CH-CH, = C,H,-OH + “ae Deca ; (©) 
CH, .C——CH-C0-00,H, CH,-C—=C.-CO-0C,H, 

C,H,0-CO——CH,-CO-0C,H, CO——C-CO-0C,H, 

ap wa \ 

H,N = OC,H,-OH + H,O + Hn eOaes age 8 
\ 

CH,:C==CH-CO-CH, CH,-C=—CH 


| Uber den Ubergang von Pyron-Kérpern in Pyridon-Kérper vgl. S. 703. — 
Uber Bildung von Pyridin-Kérpern aus Pyrrol-Kérpern durch Ringerweiterung s. 
S. 152—153. 

Die Struktur-Analogie mit dem Benzol, die durch die K6RNER- 
Dewarsche Formel zum Ausdruck gebracht werden soll (vgl. S. 782), 
wird durch das Verhalten der Pyridin-Kérper — besonders durch ihre 
auRerordentliche Bestindigkeit — gestiitzt. Diese Bestaindigkeit erhellt 
aus der Bildung von Pyridin-Basen in pyrogenen Vorgingen (vgl. S. 790), 
ferner aus dem Umstand, daf Pyridin-carbonséuren bei vielen tief- 
greifenden Oxydationsprozessen als Abbauprodukte erhalten werden. Der 
Pyridin-Kern erweist sich also sowohl gegen Hitze wie gegen starke 
Oxydationsmittel als widerstandsfahig. — 

Die Art der Stickstoffbindung in jener Formel la8t freilich von vorn- 
herein eine Bestindigkeit gegeniiber allen chemischen Einfliissen nicht 
erwarten*, Denn in offenen Ketten ist die Gruppierung >C=N—C<— 
durch Siuren mit groBer Leichtigkeit im Sinne des Schemas: 


>C=N-C< +H,O = CO + H,N—C= 


sprengbar. Das Pyridin dagegen erleidet durch Saduren keine Ring- 
spaltung. Die Annahme der Korner-Dewarschen Formel fihrt mithin 


1 B. 24, 1662 (1891). 

* B, 31, 738 (1898). —§S. ferner: Rape, Brrumann, B. 33, 3806 (1900). — Rass, 
A. 360, 267 FuBnote 12 (1908). 

* Vgl.: Knovenacet, Fries, B, 31, 761, 767 (1898). — Knivenacet, Ruscanavrt, 
B. 81, 1025 (1898). — Knévenacet, Bronswie, B. 35, 2172 (1902). — Knoévenacet, 
Cremer, B. 35, 2391 (1902). — Knoévenacet, B. 36, 2180 (1903). F 
S. ferner Guarescur, C. 1896, I, 601; 1899, I, 289; 1899, II, 118; 1905, 
II, 681. . 

* Vgl. dazu Mourev, Mienonac, C. r. 158, 1400 (1914). 


Ringspaltung. 785 


zu der Folgerung, daB der ,aromatische“ Zustand des Kerns die Km- 
pfindlichkeit der Stickstoff-Kohlenstoff-Doppelbindung gegen Sauren auf- 
hebt, ebenso wie er der Kohlenstoff-Doppelbindung Widerstandskraft 
gegeniiber Oxydationsmitteln verleiht. 

Bei dem 4hnlich stabilen System des Imidazols war die Erfahrung 
zu verzeichnen, daB die Bestandigkeit gegen Alkalien schwindet, wenn 
der Stickstoff durch extranucleare Anlagerung fiinfwertig wird (vgl. | 
S. 444—445, 489). Diese Erscheinung wiederholt sich in der Pyridin- 
Reihe. ZrnckE! hat in héchst interessanten Untersuchungen gezeigt, 
daB man das Produkt der Addition von Dinitrochlorbenzol an Pyridin 
(Formel IV, s. u.) mit tiberraschender Leichtigkeit in Abkémmlinge des 
Glutacondialdehyds (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 821) tiberfiihren kann, der im 
Sinne der Gleichung: 


CH CH CH 
HOZ CH HCA NCH Enolform oN oy 
Eh + 2H,O+— NH Oot von 9} ©) 
HO. !cH onc cH.on OH CHO 
N 


als Produkt einer hydrolytischen Abspaltung des Ringstickstofis zu er- 
warten ist. Durch Anilin naémlich wird schon in der Kalte aus IV 


CH CH 
ss HC~ ~CH HC“ CH 
: HO SC’ CglI,-N: nd CH-NH.-C,I, 
N 


: BS 
(NO.)1,% Cl 


unter quantitativer Herausspaltung des Ringstickstoffs als Dinitroanilin 
(NO,i,C,H,-NH, das salzsaure Salz des Glutaconaldehyd-dianils (V) er- 
halten. Wa&Briges Alkali erzeugt aus IV eine rote Verbindung C,,H,O,N,, 
die beim Kochen mit Salzsaure Dinitroanilin abspaltet und eine salz- . 
saure Ldsung liefert, in welcher man die Gegenwart des Glutaconaldehyds 
selbst annehmen darf, da sie mit Anilin das Dianil V liefert. 

Zu Produkten vom Typus V gelangte feruer W. Kinia, indem er das Additions- 
produkt aus Bromeyan? und Pyridin mit Aminen umsetzte. Auch manche Saure- 
imidchloride*, Diphenyl-carbamidsiiurechlorid* (C,H,),N-CO-Cl, sowie einige an- 


1 A, 330, 361 (1904); 333, 296 (1904); 338, 107 (1905); 339, 193 (1905); 341, 
365 (1905). — S. auch: Zincke, Weisprennina, J. pr. (2| 82, 1 (1910). A. 396, 107. 
(1913). — Zincke, Kroiupreirrer, A. 408, 285 (1915). 

Zur Konstitution der Spaltungsprodukte s. auch: Dieckmann, B. 38, 1651 (1905). 
— Koma, G. A. Becker, J. pr. [2] 85, 353 (1912). 

2 Konto, J. pr. [2] 69, 105 (1904); 70, 19 (1904). D.R.P. 155782 (C. 1904, IT, 
1557). — Zincxe, A. 333, 340 (1904). ; 

3 Rerrzenstew, Breunine, J. pr. [2] 83, 97 (1911). 

* Herzoa, Bupy, B. 44, 1584 (1911). 


Mryer-Jaconsow, org. Ch. ITs. (1.u.2. Aufl.) 50 (Oktober 1917) 
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organieche -Helogenverbindungen* liefern mit Pyridin Produkte, die sich zu as 
Abkommilingen des Glatacondialdehyds aufspalten lassen. 

Uber Aufspaltang von Pyridin zu Glutacondialdehyd auf anderem Were: 8. 
S. 796. 

Leicht spaltbar ist ferner der Ring bei partiell hydrierten 
Pyridin-Kirpern, die eine Kohlenstoff-Doppelbindung in Nachbar-Stellung’ 
gum Stickstoff enthalten*®. So liefert das Picolin-tetrahydrid, das wahr- 
scheinlich schon in waBriger Lésung aufgespalten ist (vgl. S. 812), mit 
salpetriger Sdiure den Aceto-butylalkehol: 


CH 
an Ye toe H,07 08, 2 
\ oe CH, HO. H.C 0-08, = ©) 


Darch Ta mit Natrium in heiBer, absolut-athylalkoholischer 
Lésang* werden die Pyridin-Kirper in vollstandig hydrierte Ver- 
. bindungen dbergefiihrt: 


CH CH, 
HC~ SCH H,C~ “CH, 
BC. Jen See mae Nie , ®) 
x NH ? 


die sich den sekundaren Aminen mit zwei gesattigten aliphatischen 
Radikalen ganz analog verhalten, und in denen demgemaB die Kohlen- 
sto®Stcksio®-Bindung wieder verhaltnismaBig schwer spaltbar ist. Nach 
jhrem einfachsten Vertreter kann man solche perhydrierte Verbindungen 
der Pyridin-Reihe mit dem Klassennamen ,,Piperidin-Kérper® belegen 
(egl. S. 33, 813—814, Neben den Piperidinen bilden sich in manchen 
Fallen geringe Mengen von Tetrahydro-pyridinen (rgl. dazu 8.810). Bei 
der Reduktion mit Natrium in Methylalkohol, sowie beim Kochen mit 
Natriwmamalgam und Wasser wird Ammoniak reichlich abgespalten ‘4. 

Im bezag auf Substituierbarkeit steht der Pyridin-Kern .dem 
Bengol-Kern nach. Die Halogenierung erfolgt zwar ziemlich leicht (vgl. 
S. $29), die Solfurierang {vgl. S. 833) und besonders die Nitrierung (vgl. 
S. $34) aber recht schwer, wenn nicht schon Substituenten im Kern vor- 
banden sind, welche die Nitrierung efleichtern (vgl. S.843). Die Bildung 
von exocyclischen Ketonen durch Einwirkung von Saurechloriden in 
Gegenwart von Aluminiumchlorid (nach Friepet-Crarts), die in der 
Benzel- und Thiophen-Reihe (vgl. S. 124) so glatt verlauft, ist in der 
Pyndim-Reihe nicht gelungen *. 

* Kéwe, R. Barer, J. pr. [2] 83, 325 (1911). 

* Wel: Lire, A. 288, 205, 208 (1896). — Larr, Winxmaxn, B. 38, 2471 (1905). 
— w. Baacx, Sremporrr, B38, 3094 (1905). — Mone, J. pr. [2] 75, 549, 553 (1907). 

* Lapensors, A. 247, 2 (1888). * Kimies, B. 40, 3202 (1907). 


* Vel: Ewoues, Rese, B. 24, 2527 (1891). — Wingestiarna? Haxrwics, 
B. 43, Boss (7915). 
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Das Verhalten der Substituenten entspricht im groSen Ganzen 
dem ,,aromatischen“ Charakter. Die Sulfogruppe wird bei der Destilla- 
tion mit Kaliumcyanid gegen CN, bei der Kalischmelze gegen OH 
ausgetauscht (vgl. S. 833). Das Nitro-pyridin kann durch alkalische Re- 
duktion zu Azoxy-, Azo- und Hydrazo-pyridin umgewandelt werden 
(S. 839). Die Amino-Gruppe 14Bt sich in gewisser Stellung (vgl. S. 839) 
diazotieren. Hydroxyl-Derivate lassen sich mit Diazokérpern kuppeln 
(vgl. S. 843, 844). Der Pyridin--aldehyd zeigt die Cannizzanosche Reak- 
-tion (S. 859—860). 

Der basische Charakter ist beim Pyridin selbst deutlich, aber 
nicht stark ausgepragt (S. 793). Er wird durch Seitenketten (vgl. S. 804) 
und besonders durch Perhydrierung (vgl. S. 815, 820) erheblich gesteigert. 

Die Konstitution: des Pyridins laBt sich an der Hand des heute 
vorliegenden Tatsachenmaterials am einfachsten in folgender Weise ab- 
leiten: 

a) das Pyridin C,H,N ist, wie sich aus seinem Verhalten gegen 
Alkyl-halogenide ergibt (vgl. S. 798), ein tertidres Amin; 


b) durch Addition von sechs Wasserstoffatomen geht es in ein sekun- 
dares Amin — das Piperidin — ier (vgl. S. 786); 

ce) im Molekiil des Piperidins ist eine normale Kette von finf 
CH, Gliedern durch die Imino-Gruppe ringformig geschlossen, wie sich 
aus LapENBURGS* vom Trimethylencyanid (Bd. I, Tl. II, S. 383) aus- 
gehender Synthese folgern laBt: 


CH, -CN CH,-CH,-Nii 
Zo Na + C,H,O Stet 2 2 
HAC< ou, - ON (vel. Bd. I, Tl. 1, 8.236, Nr)” H.C< oH, -CH,-NH, 
_ OH, & CH. 


Destillation des Hydrochlorids : 
i H,C< g..CH, >NH; (G) 


(vgl. Bd.I, Tl. II, S. 241, 249) 


d) will man nicht die sehr unwahrscheinliche Annahme machen, 
daB im Pyridin-Molekiil Kohlenstoffatome vorkommen, welche keine 
Wasserstoffatome an sich ketten (vgl. S. 10, ersten Satz), so folgt aus 
a bis c, daB im Molekiil des Pyridins eine normale Kette von 
finf CH-Gliedern durch ein Stickstoffatom ringférmig ge-- 
schlossen ist. 

Diese Forderung (d) erfiillt in Anlehnung an die Kexu.ésche Benzol- 
Formel die Korner-Dewarsche Formel (VI, S. 788). “Auch die ,,zentri- 
sche“ Formel® VII leistet ihr Geniige (vgl. S.12—17). Von den ibrigen, 


' Ausfibrliche Besprechung an der Hand der dlteren Literatur s. in Ca.u- 
vy. Bucuxas, S. 783 (FuBnote 1) zitiertem Werke, S. 23 ff. 
2 A. 247, 52 (1888). 
3 Vgil.: Bampercer, B. 24, 1763 (1891). — v. Pecumann, B. 24, 3151 (1891). 
i 2 50* 
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noch mdglichen Symbolen hat die Rizpeusche Formel? VIII — durch 


eine ,,Para-Bindung“ gekennzeichnet — viel Beachtung gefunden; sie 
CH CH CH 
HC~ CH HC< ! CH C7) SCH 
VI) | | VI) VIIN idl 
HC. CH HC< | >CH Hel: CH 
N N 


kann nicht als ausgeschlossen gelten, bietet aber vor VI und VII keine 
besonderen Vorziige. 

In Ubereinstimmung mit der Erfahrung fiihren alle drei Formeln 
zu der Folgerung, daB Monosubstitutions-Produkte in drei 
stellungsisomeren Formen auftreten kénnen: 


x 
a x < 
1X) | oe SP cot lies XD: ( = fs 
ea ee Se 

N N N 


bei dem ,,Kexvik-Symbol VI bedingt diese Folgerung die Deutung als 
,Oszillations-Formel? (vgl. S. 18). 


Fir die ,Ortsbestimmung” der Substituenten in den beobach- 
teten Isomeren hat man die notwendigen Grundlagen teils in syn- 
thetischen Vorgingen, teils in Ubergingen zwischen verschiedenen Pyridin- 
und Chinolin-Kérpern gefunden. Eine besondere Bedeutung _hierfiir 
besitzt der Nachweis der Carboxyl-Stellung in den Pyridin-carbonsauren ; 
Niheres hieriiber wird bei ihrer besprechung mitgeteilt (vgl. S. 864—865). 


Die Bezifferung erfolgt allgemein nach einem der beiden Schemas: 


(y) (4) 
(6) S18) (3) 7 S@) 
XII) | oder XII) | | 
KD) (6) 1) 
N N 


(1) 
Im Sinne von XII unterscheidet man die drei Reihen von isomeren 


Monosubstitutions-Produkten als «-, 8- und y-Reihe, die isomeren ein- 
wertigen Radikale NC,H,- als @-, 8- und y-Pyridyl. 


? Vgl.: Rreper, B. 16, 1612 (1883). — Lresen, Harrinaer, B. 16, 1262 (1883). 
— Lavexsure, B. 16, 2063 (1888). — Hanrzsca, B. 17, 1512 (1884). — E: Fiscuer, 
B. 17, 1798 (1884). — Rouwemann, B. 20, 799 (1887). — Guruzerr, Dresser, A. 262, 
103 (1891). — Kyévenacer, B. 31, 746 (1898). — Kexork in Ricuter-Anscui'tzs 
»Chemie der Kohlenstoff-Verbindungen“, 11. Aufl., Bd. IT (Bonn 1913), S. 844. — 
S. auch Ley, v. Enoetuarpr, Ph. Ch. 74, 17 (1910). 

? Uber die Identitat der - und «’-Stellung s.: Scuorrz, Wirpemann, B. 36, . 
845 (1903). 


a 


\ 
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Es liegt sehr nahe, die drei Stellungsméglichkeiten fiir Sub- 
stituenten des Pyridin-Kerns in Parallele zu setzen mit den drei 
Stellungsméglichkeiten, die sich beim Benzol-Kern fiir den Hintritt eines 
Substituenten ergeben, wenn schon ein Substituent vorhanden ist, also 
mit der ortho-, meta- und para-Stellung. Fir eine solche Parallele 
bietet sich nun nicht nur in den Formeln, sondern auch in den Tatsachen 
AnlaB. Denn es ergibt sich in deutlichster Weise eine gewisse Gegen- 
satzlichkeit zwischen a@- und y-Stellung einerseits und (-Stel- 
lung andererseits, gerade wie in der Benzol-Reihe die ortho- und 
para-Stellung einander offenbar ahneln und von der meta-Stellung wesent- 
lich verschieden sind. Hinweise hierauf findet man z. B. in dem Um- 
stand, daB bei der direkten Substitution des Pyridins die Sulfo- und 
die Nitro-Gruppe die #-Stellung, aber nicht die a@- und y-Stellung auf- 
suchen, gerade wie diese Substituenten beim Benzol-Kern die m-Stelle 
besetzen, wenn schon eine Nitro- bzw. Sulfo-Gruppe zugegen ist. Ferner 
ist hervorzuheben, daB die Halogene in «- und y-Stellung eine gréBere 
Beweglichkeit besitzen als in #-Stellung (vgl. S. 831}, gerade so wie o- 
und p-Chlor-nitrobenzol sich von m-Chlor-nitrobenzol unterscheiden; daB 
Alkyle in «- und y-Stellung sich mit Aldehyden kondensieren, in f-Stellung 
aber nicht (vgl. S. 804—805). 

Mit diesen Verhidltnissen steht es offenbar im Zusammenhang, daB 
Desmotropie-Erscheinungen unter Beteiligung des Ringstick- 
stoffs beim Pyridin nicht nur dann auftreten, wenn sich die das be- 
wegliche Wasserstoffatom abgebende Gruppe am Nachbar- epeeliel, also 
in «-Stellung befindet: 


CH CH: 

HOi~ SC ae HC SCH 

acl a OU. Hck Je: One 
Wi 


sondern auch, wenn eine solche in ;-Stellung eingefiigt ist: 


OH 0 

C C 

SCH Ware te ve aN 
Hi ie 70H : HOL JCH 

N Ni 


dagegen nicht bei #-Position der veranderlichen Gruppe! (vgl. S. 836, 
841—843). 

Auch hierfiir gibt es in der Benzol-Reihe Analogien. Die o- und p-alkylierten 
Phenole zeigen z. B. bei der Reaktion mit Chloroform und Alkali Neigang, in einer 
Keto-Form zu reagieren: 


! Vel: vy. Pecumann, B. 24, 3151 (1891). — Hl. Meyer, M. 26, 1304, 1308 
11908). F 


790 Vorkommen von Pyridin. 
0H 2 
Cc C 
HCO, SCH See ge | ‘hi 
HCL CH : Fst cH 
C 


Cc 
CH, Hw OH, 
die m-alkylierten dagegen nicht’. 

Man kann also sagen, daB das Hetero-Atom des Pyridin-Rings ge- 
wissermaBen wie ein Substituent des Benzol-Kerns wirkt. Zu einer ahn- 
lichen Betrachtung fanden wir bei den Pyrrol-Kérpern Veranlassung 
(S.150). Doch auBert sich beim Pyridin der an Substituenten erinnernde 
Einfiu8 des Ringglieds nicht wie beim Pyrrol in einer Erhéhung der 
Substituierbarkeit an den iibrigen Ringgliedern, wie sie in der Benzol- 
Reihe durch Gegenwart von OH oder NH, bewirkt wird; direkte Kuppe- 
lung mit Azo-Verbindungen z. B. ist nicht beobachtet worden. Der 
Ringstickstoff ist vielmehr in seinem KinfluB auf das gesamte Ring- 
system den stark negativen Substituenten des Benzolkerns (NO,, SO,H) 
etwa vergleichbar?. 

Auch die Kondensationsfahigkeit von a- und y-stiindigem Mcthyl (vgl. S. 804) 


und die Indifferenz des §-stiindigen Methyls kann man in Parallele stellen mit dem 
Verhalten der drei stellungsisomeren Nitrotoluole®. ’ 


Pyridin und seine N-Additionsprodukte. 


Das Pyridin C,H,N — Entdeckung s. S. 782 — ist neben mehreren 
Homologen (vgl. S. 802) ip pyrogenen Olen verschiedener Herkunft ge- 
funden worden, so im Holzél*, im schottischen Schieferdl®, im Stein- 
kohlenteer®, im Kaffeedl’? (vgl. 8.53). Das kaufliche Pyridin stammt 
aus dem Steinkohlenteer. Man reinigt® es durch Umwandlung in das 
Quecksilberdoppelchlorid C,H,NCl + 2HgCl, (s. S. 795); beigemengtes 
Ammoniak kann man ihm Be Zusatz von etwas Wasser durch Schiitteln 
mit Krystalleg von saurem Magnesiumphosphat MgHPO, entziehen®. 


Wie Ammoniak das kiufliche Pyridin begleitet, so finden sich umgekehrt 
kleine Mengen Pyridin im kauflichen Ammoniak’®. 


1 Vgl. Auwers, Kei, B. 35, 4207 (1902). 

? Vgl. Marcxwatp, B. 26, 2187 (1893). 

$ Vgl. Reissert, B. 30, 1032 (1897). 

* J. Wisticexvus, Loorr, A. 275, 370 (1893). 

® Gazeert, Suytue, Soc. 81, 451 (1902). 

* Vgl. H. Gotpscumipr, Constam, B. 16, 2977 (1883). 

7 G. Bertranp, Weissweitier, C. r. 157, 212 (1914). 

* Vgl.: Lapensvze, A, 247, 4 (1888). — Consram, Wurtz, Am. 29, 1 (1903). 
* Barrue, Bl. [3] 33, 659 (1905). 

© Vgl. Kunz-Kravsz, C. 1910, I, 768. 
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Zu beachten ist auch das Vorkommen sehr geringer Pyridin-Mengen im kauf- 
lichen Amylalkohol'. _ 

Eine direkte Synthese des Pyridins — wenn aueh eine keineswegs 
glatte — liegt. in der Bildung aus Acetylen und Cyanwasserstoff? 
(2C,H, + HCN = ©,H,N) vor, die bei Wirkung héherer Temperatur 
(800—950°) auf das mit Wasserstoff verdiinnte Gasgemisch neuerdings 
sicher festgestellt worden ist®. Uber die Bildung von Pyridin aus 
N-Methyl- und «-Methyl-pyrrol* s. S, 158, 159. 

Sehr geringe Mengen von Pyridin entstehen vielleicht in der heftigen Reak- 
tion zwischen Amylnitrat und wasserfreier Phosphorsiure®. In nicht unerheblicher 
Menge tritt es neben Humologen beim Erhitzen von Glycerin mit Ammonium- 
phosphat auf®. Neben Pyrazin-Basen bildet es sich in geringer Menge beim Er- 
hitzen von Traubenzucker mit wiBrigem Ammoniak’ auf [00° 

Pyridin ist eine durchsichtige, farblose, auch an der Luft sich nicht 
firbende Flissigkeit von eigentiimlichem scharfen Geruch. Es erstarrt, 
wenn vollig trocken, in der Kalte zu schénen Nadeln® und schmilzt®!° 
dann bei — 38-2°. Es siedet®?}-12 unter 760 nim Druck bei 115-1° und 
zeigt das spezifische Gewicht®+!13 D25 = 0.978. In Wasser ist es in 
jedem Verhiltnis léslich}*. Die waBrigen Losungen scheinen das Pyridin 
in Hydratform!® zu enthalten; eine Mischung von der annahernden Zu- 
sammensetzung C,H,N + 3H,O besitzt den konstanten Siedepunkt von 
ca. 92—93°% Pyridin ist hygroskopisch; zur vollkommenen Trocknung 
la4Bt man es mit Bariumoxyd mehrere Tage stehen und destilliert dann 
vorsichtig unter Verhiitung des Zutritts von Luftfeuchtigkeit ab'® — Es 


1 Hartineer, M. 3, 688 (1882). — Bamsercer, Einnorn, By 80, 224 (1897). 

2 Vel. Ramsay, B. 10, 736 (1877). 

8 R. Mever, Tanzen, B. 46, 3184, 2195 (1913). — Uber Bildung aus Acetylen 
und Ammoniak s. R. Meyer, Wescue, B. 50, 424, 435 (1917). 

4 Picrer, B. 38, 1946 (1905). — Vgl. auch Dennstepr, Zimmermann, B. 18, 
3317 (1885). 

5 Caapman, Smit, A. Spl.-Bd. 6, 330 (1868). 

6 Srour, J. pr. [2] 45, 23 (1892). — Vgl. auch Srorcn, B. 19, 2458 (1886). 

7 Branpes, Stéar, J. pr. [2] 54, 487 (1896). 

8 Scumiptin, C. r, 138, 1710 (1904). 

9 y. Zawipzxl, Ch. Z. 30, 299 (1906). 

10 TimmerManns, CU. 1911, II, 1016. — Basxow, C. 1915, II, 149. 

11 Lapensura, A. 247, 5 (1888). — Constam, Wuite, Am. 29, 2 (1903). — 
Timmermanns, C. 1910, II, 442. 

1] Kautpaum, ,Siedetemperatur und Druck“ (Leipzig 1885), S. 95. — Harruzy, 
Tuomas, Appiesry, Soc. 93, 539 (1908). 

18 R. Scuirr, B. 19, 566 (1886). — W.H. Pepsin sen., Soc. 55, 701 (1889). — 
Timmermanns, C. 1912, II, 472. 

14 Anperson, A. 80, 55 (1851). — S. auch Frascuner, Soc. 95, 675 (1909). 

16 Vgl.: H. Gorpscamipt, Consram, B. 16, 2976 (1883). — Brrruzzor, A. ch. [6] 
$1, 381 (1890). — Henry, B. 27 Ref., 579 (1894). — Mac Kensie, C, 1909, IT, 2174. 
-— Bavup, BI. [4] 5, 1022 (1909). — Oxcusxer pe Conincx, C. 1910, I, 747. — Kory- 
vELD, M. 36, 865 (1915). 

16 ZereEwitInorr, B, 47, 2418, 2420 (1914). 
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ist ein gutes Lésungsmittel fiir viele organische Stoffe und wird daher 
nicht selten fir Krystallisationszwecke und fiir ebullioskopische Mole- 
kulargewichtsbestimmungen benutzt'. Wichtig ist, daB auch viele an- 
organische Salze von Pyridin aufgenommen werden? und darin Ionen- 
Reaktionen zeigen*, Kupferchloriir und Kupferchlorid, Zinkchlord, 
Quecksilberchlorid, Silbernitrat und Bleinitrat lésen sich sehr leicht, 
wahrend wasserfreies Kupfersulfat unléslich ist; Quecksilberchloriir zer- 
fallt bei Zugabe von Pyridin momentan in Quecksilber, das als graues 
Pulver zuriickbleibt, und Quecksilberchlorid, das in Lésung geht. — Mehr- 
fach wurde die elektrische Leitfahigkeit fiir die Pyridin-Lésungen von 
Salzen untersucht’. Die Higenleitfahigkeit des trockenen Pyridins ist 
iuBerst gering® (wahrscheinlich bei 25° sehr viel kleiner als 0-5 x 10“). 
In flissigem Schwefeldioxyd, worin es sich gelb lést, ist Pyridin dagegen 
ein relativ guter Klektrolyt®. z 

Sehr eingehend untersucht wurden die physikalischen Eigenschaften 
des Pyridins’. 


1 Molekulare Siedepunkts-Erhéhung: Werner, Z. a. Ch. 15, 18 (1897). — 
Rosenuem, Wogz, Z. a. Ch. 15, 314 (1897). — Sreransx1, Goupsere, C. 1901, I, 
659. — J. Scuréper, C. 1904, II, 454. — Watpen, Centnerszwer, Ph. Ch. 55, 323 
(1906). — van Scuerrenserc, R. 35, 346 (1916). 

3 Vgl.: Werner, Z.a, Ch. 15, 4 (1897). — A. Naumann, B. 37, 4609 (1904). — 
Kanvenserc, Wirricu, C.1909, II, 1205. — Watron, Jupp, Am. Soe. 33, 1036 (1911). 
— Nezson, Am. Soc. 35, 660 (1913). — 8. auch Pieroni, Girarpi, C. 1915, I, 547. 

8 J. Scuréper, Z. a. Ch. 44, 1 (1905). 

* Vegl.: v. Laszcaynsxi, v. Gorski, Z.El.Ch. 4, 290 (1897). — Ssacuanow, C. 1913, 
IJ, 118. Ph. Ch. 83, 148 (1913). — Kraus, Bray, Am. Soc. 35, 1375, 1387 (1913). 
— Pearce, C. 1915, II, 9. — SsacHanow, Prscuesorowsx1, OU. 1916, I, 1006. — 
Ssacuanow, Rasinowitscx, C. 1916, 1, 1006. — S. auch: Levi, Voauera, C. 1905, IL, 
212. — Rossi, G. 43, II, 654 (1913). — Ssacaanow, Griinpaum, C. 1916, II, 305. 

5 Ley, B. 38, 975 (1915). 

6 Wa pen, CeNnTNERSZWER, Ph. Ch. 39, 556 (1902), — Watpen, Ph. Ch. 43. 
441, 445 (1903). — Leitung in fliissigem Schwefelwasserstoff: Wa.ker, Inrosu, Arcui- 
BALD, Soc. 85, 1102 (1904). 

Leitfihigkeit von Siiuren und Pseudos&uren in Pyridin: Hanrzscu, Catpwett, 
Ph. Ch. 61, 227 (1908). 

7 Vel. z. B.: 

Kryoskopisches Verhalten (in Benzol): Bruni, G. 28, I, 259 (1895). 

Viscositét: Musszxtz, Tuorr, Dunstan, Soc. 101, 1013 (1912). — Dichte, Vis- 
cositét usw. von Pyridin- Wasser-Mischungen: Dunstan, Toor, Hunt, Soc, 91, 1728 
(1907). — Harrizy, Tuomas, AppLesey, Soc. 93, 538 (1908). — Dunstan, Tuoxr, 
Soc. 93, 561 (1908). — Dichte, Viscositit usw. von Pyridin-Phenol-Mischungen: 
Brauuey, Soc. 109, 88, 48, 45, 434, 498, 505, 515 (1916). 

Lichibrechungsvermégen: Nastnt, Carrara, G. 24, I, 278, 278, 286 (1894). — 
Brut, Ph. Ch, 16, 201, 214, 232 (1895), — Constam, Wuirz, Am. 29, 48 (1903). — 
v. Zawipzx1, Ch. Z. 30, 209 (1906). 

Absorptionsspektrum: Baker, Baty, Soc. 91, 1122 (1907). — Purvis, Soc. 97, 
692 (1910). — Hanrascu, B. 44, 1806, 1821 (1911). — Bay, Rice, Soc. 103, 97 
(1913). — Bary, Trynorn, Soc. 107, 1127 (1915). — Baty, Tryaorn, C. 1916, II, 120. 
— §. auch Ley, y. Exceruarpt, Ph. Ch. 74, 17, 59, 64 (1910). 
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Das Pyridin ist eine schwache Base. Es blaut Lackmus nicht?. 
Seine Affinitatskonstante? (k) — aus der Hydrolyse von Salzen abgeleitet 
— ist etwa 2-3 x 107° bei 25° — Mit waBrigen Losungen von Kupfer- 
salzen gibt es einen blaBblauen Niederschlag, der sich im Uberschu8 
von Pyridin mit tiefblauer Farbe lést%. 


Die einfachen Salze des Pyridins mit den Mineralsduren sind 
leicht léslich, das Hydrochlorid* (Pyridiniumchlorid)’ C,H,NCl 
und Hydrobromid® zerflieBlich. 

Bemerkenswert ist das Perchromat’ (C,H,N)HCrO, — dunkelblaue Plattchen, 
unléslich in Wasser, leicht léslich in organischen Lésungsmitteln, sehr explosiv, — 
das zur Isolierung der Uberchromsiure aus der blauen dtherischen, durch die Reak- 
tion von Wasserstoffsuperoxyd auf Chromsiure gewinnbaren Lésung gefihrt hat. — 
Das Pikrat® (C;H;N)C,H,O,N, bildet kanariengelbe Nadeln, schmilzt bei 164° und 
ist in Alkohol leicht léslich. ¢ 

Hine hervorragende Rolle hat das Pyridin von jeher in den Studien 
iiber Doppelsalze und Komplexsalze gespielt. Eine auBerordentlich 
groBe Zahl von ,,Verbindungen héherer Ordnung“, an deren Auf- 
bau Pyridin sich beteiligt, ist bekannt. Es ist nicht méglich, hier naher 
auf die ihnen gewidmeten Untersuchungen, deren Interesse hauptsachlich 
auf dem Gebiet der anorganischen Chemie liegt, einzugehen oder auch 


Thermische Eigenschaften: Corson, A. ch. [6] 19, 407 (1890). — De.épine, C. r. 
126, 1794 (1898). — Lovarning, C. r. 128, 366 (1899). C. 1900,I, 451. — Kanten- 
BerG, C. 1901, II, 88. — Consram, Wuitz,-Am. 29, 14, 26, 32 (1908). 

Dielektrixitats-Konstante: Scatonpt, C. 1901, I, 1135. — R. Lapensore, Z. El.Ch. 
7, 816 (1901). — Cauwoop, Turner, Soc. 107, 281 (1915). 

Magnetische Rotation: W.H. Perkin sen., Soc. 55, 701, 734, 750 (1889); 89, 
1115, 1245 (1896). — Scnénrocs, Ph. Ch. 11, 785 (1893). 

Magnetische Doppelbrechung: Corron, Mouton, A. ch. [8] 28, 220 (1918). 

1 Barrue, BI. [3] 33, 661 (1905). 

2? H. Gonpscumipt, Satcuer, Ph. Ch. 29, 115 (1899). — Constam, Wuitse, Am. 
29, 42, 49 (1903). — Lunpén, C. 1908, I, 787. — Vexey, Soc. 93, 2137 (1908). 

8 Anperson, A. 105, 336 (1858). 

4 Vgl.: Wepexinp, B. 34, 2073 (1901). A. 323, 259 (1902). — Bis-hydro- 
chlorid: Kaurier, Kunz, B. 42, 385, 390 (1909). — Epuraim, B. 47, 1841 (1904). 

5 Bei den Pyridin-Verbindungen mit fiinfwertigem Stickstoff 
schwankt in der Literatur die Nomenklatur zwischen ,,Pyridénium“ und _,,Pyri- 
donium“. Die letztere Bezeichnung li8t die Analogie mit den Ammoniumverbin- 
dungen deutlicher hervortreten; sie wird aber von den meisten Autoren vermieden, 
offenbar in der Befiirchtung, daB durch den area an ,,Pyridon“ (S. 843, 844, 852) 
MiBverstindnisse entstehen kénnten. 

6 Tropripce, Am. Soc. 19, 562 (1897). 

7 Wiepe, B. 80, 2183 (1897). — K. A. Hormann, Hienpimayer, B. 38, 3066 
(1905). — S. auch Wem ann, Frivricu, B. 38, 3784 (1905). 

8 Lapensure, A. 247, 5 (1888). — Trosrmee, C. 1909, I, 1762. — Vanzerti, 
Gazzazin, G. 36, II, 147 (1916). 

Uber - Pyridinsalxe von Carbonsiiuren s. z. B.: Ansetmino, C. 19038, II, 566; 
1904, I, 505. — Prewrrer, B. 47, 1580 (1914); 49, 2429, 2435, 2438 (1916). 

Verbindung mit Hydrochinon: Baxryer, Vitiicer, B. 35, 1208 (1902). — Pyridin- 


s 
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nur die Literatur! annahernd vollstandig anzufibren. Nur wenige Ver- 
treter, welche fir das Pyridin selbst als Mittel zur Kennzeichnung baw. 
Abscheidung benutzt werden, kénnen hier erwahnt werden. 


Das normale Platindoppelchlorid? (C,H,N),PtCl, bildet trikline 
rotgelbe Prismen, schmilzt bei 262—264° unter Zersetzung und ist in 
kaltem Wasser schwer, in heiBem Wasser leicht léslich. Schon ANDER- 
son® beobachtete, daB bei langerem Sieden seiner waBrigen Lésung Um- 
wandlung in einen krystallinischen, schwefelgelben Stoff von der Zu- 
sammensetzung (C,H. oN), PtCl, erfolgt, der in Wasser und Sauren unlés- 
lich ist und von Kali in der Kalte nur langsam zersetzt wird. Diesen 


salxe von Oxyanthrachinonen: Preirrer, A. 398, 148, 190 (1913). — Ostegie, Have- 
seTH, Ar. 253, 327 (1915). 


! Val. z. B.: 

Ubersicht iiber die Verbindungen mit Metallhaloiden: Rexz, Z. a. Ch. 36, 
110 (1908). 

Verbindungen mit Rhodaniden: Grossmann, B. 37, 559 (1904). — Grossmann, 
Hinseter, Z. a. Ch. 46, 361 (1905). — Rosennem, Koss, Z. a. Ch. 49, 148 (1906). 
— Sanp, Burcer, B. 39, 1761, 1776 (1906). — Preirrer, B. 39, 2115 (1906). — 
Bazsiert, Pampanint, R. A. L. [5] 19, II, 593 (1910). 

Verbindungen mit Nitriten: Scaauiarint, G. 43, II, 457 (1913); mit Netraten: 
Grossmann, B. 37, 1253 (1904). — Preirrer, Pimmer, Z. a, Ch, 48, 98 (1906), 

Verbindungen mit Bichromaten: Briaas, Z. a. Ch. 56, 254 (1907). — Parra- 
vano, Pasta, G. 37, II, 252 (1907). 

Verbindungen mit Formiaten, Acetaten, Stearaten wsw.: GRossMANN, JAGER, 
Z. a. Ch. 78, 58 (1912). — A. E. Konia, Am. Soc. 36, 955 (1914). 

Verbindungen mit Xanthogenaien: Dussxy, J. pr. [2] 93,. 142 (1916). 

Pyridin-Zinn-Komplexverbindungen: Prrwrrer, A. 376, 310 (1910) Z. a. Ch. 
71, 97 (1911). 

Pyridin-Chrom-Komplexverbindungen: Prerirrer, Z, a. Ch..24, 279 (1900); 31, 
401 (1902); 55, 97 (1907). B. 33, 2686 (1900); 34, 2559 (1901); 39, 1864, 1879 
(1906); 40, 4026 (1907). — Wetntanp, Gussmann, Z.-a. Ch. 67, 167 (1910). — 
CostAcuEscu, C. 1912, I, 1970; 1914, I, 2141. — Werner, B. 49, 1542, 1544 (1916). 
— 8. auch R..J. Meyer, Best, Z. a. Ch. 22, 192 (1899). 

Pyridin-Hisen-Komplexverbindungen: WEINLAND, Gussmann, B. 43, 2144 (1910). 
— Wentanp, Becr, Z. a. Ch. 80, 402 (1913). — Sracu, C. 1915, II, 349. — Wern- 
LAND, Bisstgr, Z. a. Ch. 96, 109 (1916). 

Pyridin- Kobalt-Komplexverbindungen: Rerrzenstein, Z. a. Ch. 32, 298 (1902). 
— Sanp, B. 36, 1443 (1903). — Werner, Feenstra, B. 39, 1588 (1906). — Prerrrer, 
Titener, Z, a. Ch. 58, 433 (1908). — Spacu, C. 1916, II, 349. 

” Bkezina, M. 8, 778 (1882). — Lapensure, A. 247, 5 (1888). — Trosripaez, 
C. 1909, I, 1761. — R. Myer, Tanzen, B. 46, 3196 (1918). 

Uber Aeapniet enthaltende Pyridin- Platte -Komplexverbindungen vgl.: Jéraen- 
srn, J. pr. [2] 33, 510 (1886). Z. a. Ch. 25, 353 (1900). — Cossa, Za. Ch. 2, 182 
(1892). — Kuason, B, 28, 1489 (1895); 37, 1349 (1904). — OsrromissLeNsky, Bane: 
MANN, B. 43, 2771 (1910). 

Raklencand enthaltende Pyridin-Platen-Kompleaverbindungen : Mruivs, Forster, 
B. 24, 2430 (1891). — Forster, B. 24, 3751 (1891). 

3 A. 96, 200 (1855). 


— 
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Vorgang!, den man die ,,ANDERSoNsche Reaktion“ zu nennen pflegt, 
hat man in analoger Weise spater bei den Platinverbindungen auch 
mehrerer anderer organischer Basen beobachtet. Er verlauft iiber ein 
Zwischenprodukt (C,H,N),HPtC], und ist im Sinne der Wrrnerschen 
Koordinationslehre folgendermaBen zu deuten: 

-CIHPy P .P 
Cl,Pt: (Py = Pyridin) Ha, C1,Pté y Se EOE P tC m 

“CIHPy “CIHPy Py 
Sowohl aus dem Zwischen- wie aus dem Endprodukt kann durch konz. 
Salzsiure das nurmale Platindoppelchlorid wiedererzeugt werden. 


Das tiefgelbe Golddoppelchlorid? (C,H,N)AuCl, wird schon durch kaltes 
Wasser allmahlich in das blaBgelbe Produkt (C,H,N)AuCl, itibergefihrt®, 
Das aus salzsaurer Pyridin-Lésung mit Quecksilberchlorid erhiltliche, zur 


Reinigung (vgl. S. 790) geeignete Quecksilberdoppelchlorid* C,H,NCI + 2HgCl, 
-krystallisiert aus kochendem Wasser in Nadeln und schmilzt bei 177—178°. 


Das Zinkchlorid-Pyridin® 2C,H,N + ZnCl, krystallisiert aus Alkohol in 
Prismen, ist in kaltem Alkohol schwer léslich und bietet wegen seiner Bestindig- 
keit gegen Alkohol ein einfaches Mittel, um denaturierten Spiritus (vg]. S. 797) von 
Pyridin zu befreien, indem man ihn mit gepulvertem Zinkchlorid schiittelt und dann 
abdestilliert. 

Zu erwahnen ist ferner die Fihigkeit des Pyridins, sich mit den Organo- 
magnesiumhaloiden® zu vereinigen. Der weiBe Niederschlag, den Pyridin in 
einer 4therischen Lésung von Methylmagnesiumjodid hervorruft, besitzt die Zu- 
sammensetzung (C,H;N), + CH,-MgJ + (C,H;),0. 


Da8B das Pyridin. in seinem chemischen Verhalten durch groBe Be- 
standigkeit ausgezeichnet ist, wurde schon S. 784 hervorgehoben. Mit 
konzentrierter Salpetersiure oder mit Chromsiure kann es gekocht 
werden, ohne Zersetzung zu erleiden’; auch von salpetriger Saure 
wird es nicht verandert®. 


1,Vgl.; Batprano, R.A.L. [5] 1, II, 869 (1892). — Cossa, G. 24, I, 393 (1894).: 
Werner, Z.a. Ch. 15, 122 (1897). — eens: Z. &. Ch. 25, 369 (1900). — S. auch 
Gurtsier, Wirnte, B. 39, 4134 (1906). 

2? Lapensore, A. 247, 5 (1888). — Fenner, Tarer, B, 32, 3227 (1899). — Tro- 
Bripaz, C. 1909, I, 1762. 

Entsprechendes Bromid und Jodid: Gurpizr, Hussr, Z. a. Ch. 85, 394 (1914). 
— Das Gupta, Am. Soc. 36, 750 (1914). 

8 Francois, O. r. 136, 1557 (1903). — S. dazu Oxcnusyer pe Conincx, C. 1904, 
I, 730. 
ne Lapensure, A. 247, 4 (1888). — Vgl. weiter itber Quecksilber-Doppelverbin- 
dungen des Pyridins: Lane, B. 21, 1586 (1888). — Pesci, G. 25, II, 423 (1895). — 
Francois, C. r. 140, 861 (1905). — RAy, Duar, Soc. 103, 8 (1913). — Darra, Am. 
Soc. 35, 954 (1913). 5 Lana, B. 21, 1578 (1888). 

6 B. Oppo, R. A. L. [5] 18, I], 100, 189 (1904). G. 37, TI, 356 (1907). 
‘Verbindungen mit Tetrabrom-methan und mit Jodoform: Dreun, Dewry, Am. 
Soc. 33, 1594 (1911). — Denn, Corner, Am. Soc. 34, 1413 (1912). 

7 Anperson, A. 105, 339 (1858). — Bei sehr langem Kochen mit Salpetersiiure 

wird etwas Nitro-pyridin (S. 884) gebildet; vgl. Frrept, M. 34, 766 (1913). 
8 OxcusneR DE Coninck, Bl. /[2] 43, 180 (1885). 
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Wasserstoffsuperoxyd in schwefelsaurer Lésung bei Gegenwart von Ferro- 
sulfat! gibt eine Lésung, die neben viel unverandertem Pyridin einen reduzierend 
wirkenden Stoff (eine Pentose?) enthaélt und beim Destillieren mit Bohycss sane 
Furfurol liefert. 

Wasserstoff in Gegenwart von Nickel bei 180—250° 14Bt Pyridin 
groBtenteils unverindert?. Uber die glatte Hydrierung zu Piperidin 
durch Behandlung mit Natrium in Alkohol s. 8S. 786 (Gleichung F). 

Auch Calcium in absolutem Alkohol bewirkt vollstandige Veranderung 
des Pyridins, wobei aber Piperidin nicht oder nur in sehr geringer Menge, 
dagegen viel Ammoniak gebildet wird’; vielleicht beruht diese Ring- 
sprengung auf der Bildung eines leicht spaltbaren, partiell hydrierten 
Produkts (vgl. S. 786). Bei der elektrolytischen Reduktion in schwefel- 
saurer Lésung an Bleikathoden erfolgt neben der Hydrierung zu Piperi- 
din auch Verkniipfung von Kernen zu Dipiperidyl* (S. 901). 

La8t man metallisches Natrium auf unverdiinntes Pyridin® einwirken, so bildet 
sich, ohne Entwickelung von Wasserstoff, eine schwarzgriine, an der Luft selbst- 
entziindliche Verbindung von der Zusammensetzung Na + 2C,H,N, die beim Erhitzen 
im Vakuum auf 130° die Hialfte des Pyridins abgibt und in tiefbraunes Mono- 

pyridin-Natrium C,H,NNa ‘ubergeht; bei der Zersetzung durch Luft und 
Feuchtigkeit hauptsichlich y,7’-Dipyriayl neben dessen Hydrierungsprodukten 
liefert. 

In gewaltsamer Reaktion wird Ringsprengung zu normalem 
Pentan und Ammoniak beim Erhitzen mit konz. Jodwasserstoffsaure ® 
iiber 300° erzielt. Eine sehr interessante Sprengung in milder Reaktion 
haben BucHereR und ScHEeNKEL’ durch lingeres Kochen mit Natrium- 
bisulfit-Lésung und Erwirmen des hierdurch entstandenen Stoffes C,;H,N 
+ 3NaHSO, + 2H,0, der wohl als Natriumsalz C,H,N(OSO,Na), + 2H,O 
eines Trioxypiperidin-trischwetligsiureesters anzusehen ist, mit Natron- 
lauge erzielt; es entsteht hierbei unter Abspaltung von Ammoniak und 
schwefliger Saure der Glutacondialdehyd (vgl. S. 785). 

Die Einwirkung von Chlor® auf wiaSriges Pyridin bewirkt Ringspaltung unter 
Auftreten von Chloroform und Dichloressigsiure. Bei trockenem Pyridin fiihrt sie 
zu Substitutions-Derivaten (vgl. S. 829); intermediiir scheinen dabei Additions- 
produkte zu entstehen. Ein unbestiindiges Tetrabromid® C,H,NBr, — tiefrote 


' Neosera, Bio. Z. 20, 526 (1909). 

* Sapatier, Maine, C. r. 144, 784 (1907). — Pavoa, K..A. L. [5] 16, I, 818 
(1907). 

3 MarscHatk, Niconasvewsky, B. 43, 1701 (1910). 

‘ Vgl. Emmert, B. 46, 1717 (1913). 

° Vgl.: Werpet, Russo, M. 3, 850 (1882). — Oxcusner ve Conincx, BI. [2] 43, 
178 (1885). — Exwert, B, 47, 2598 (1914); 49, 1060 (1916); 50, 31 (1917). 

° A. W. Hormann, B. 18, 590 (1883). 

’ B. 41, 1346 (1908). — S. ferner: Scuenxer, B. 43, 2597 (1910). — Reitzen- 
ste, Breonina, B. 43, 2939 (1910). 

° Vgl.: Kerser, Am. 8, 308 (1886). — W.J. Sent, Doorson, Soc. 73, 442 (1898); 
75, 979 (1899). — Rerrzensrein, Brevnine, J. pr. [2] 83, 99, 106, 120 (1911). 

* Trowsripvce, Dient, Am, Soc. 19, 562 (1897). — S. ferner: Guimaus, BI. {2} 
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Krystalle — wird durch Behandlung einer Pyridin-Chloroform-Lésung mit Brom- 
dimpfen erhalten. 

Schwefel’ lést sich beim Erwirmen mit Pyridin unter Entwickelung von 
Schwefelwasserstoff?. 


Sehr interessant ist die zuerst von His festgestellte Umwandlung in 
CH 
N-Methy] -pyridiniumhydroxyd CH.NC on welche das Pyridin im Or- 


ganismus*® des Hundes erleidet; sie tritt auch bei der Ziege, dem 
Schwein, dem Huhn und dem Frosch ein, aber nicht beim Kaninchen. 


Die wichtigsten Vertreter der quartiren Pyridin-Kérper, zu denen 
diese Beobachtung itberleitet, werden durch Vereinigung des Pyridins 
mit den Alkyl-halogeniden gebildet (s. S. 798). — Auch mit einigen 
Saurechloriden sind Additionsprodukte* erhalten worden. Auf der 
Bildung solcher additionellen Verbindungen beruht vielleicht der niitz- 
liche EinfluB, welchen die Gegenwart von Pyridin bei der Acylierung von 
Alkoholen, Phenolen, Aminen, #-Diketonen, 6-Ketonsaureestern usw. durch 
Suorcchlonde ausiibt. Man kann z. B. aus Pyrogallol durch Kinwirkung 
von Benzoylehlorid in kalter Pyridin-Lésung leicht Monobenzoyl-pyrogallol 
gewinnen. Fiir solche Zwecke wird das Pyridin im Laboratorium viei 
benutzt®. Besonders merkwiirdig ist, daB man in pyridinhaltigem Eis- 
essig durch Benzoylchlorid Acetylierungen porn ees kann (Umsetzung 
JOO; . NGO -CH, 39 


Technische Verwendung erleidet das Pyridin® in gréBerem MaBstab nur im Ge- 
misch mit seinen Homologen zur Denaturierung des Spiritus. 


38, 127 (1882). — Hécuster Farnw., D.R.P. 149899 (C. 1904, I, 1046). — Barrur, 
C. r. 145, 75 (1907). — Rerrzenstem, Breonina, J. pr. [2] $3, 119 (1911). 

S. auch iiber Chlorojodid und Bromojodid: Picter, 6. Krarrr, Bl. [3] 7, 78 
(1892). — Mounerrat, C. r. 136, 1471 (1903). 

' Rarro, Rossi, G. 44, I, 104 (1914). 

* Lésungsvermégen von Pyridin fiir H,S: W. Scuneiper, B. 49, 1639 (1916). 

3 His, J. 1887, 2343. — R. Coun, B. 27, 2905 (1894). — Auoeaiatun, Braun, 
Scuirrennens, H. 59, 82 (1909); 62, 133 (1909). — Hosnia1, H. 62, 118 (1909). — 
Forart, Hosnrat, H. 68, 83 (1910). — Macepa, Ogata, H. 89, 251 (1914). 

- 4 Vgl.: Minunni, G. 22, IT, 215 (1892). — More, Bl. [8] 21, 828 (1899). — 
vy. Hernan, D.R.P. 109933 (C. 1900, II, 460); 116386 (C. 1901, I, 287). — Herzoa, 
B. 40, 1832 (1907). — Dean, Am. Soc. 34, 1408 (1912). —\S. auch: Dennsrepr, 
ZimmMERMANN, B. 19, 75 (1886). — Ccatsen, Haase, B. 36, 3676 (1903). — Reirzen- 
chal Breunine, J. pr. [2] 83, 101, 111 (1911). 

5 §. dazu: Ernnorn, Hous anpt, A. 301, 95 (1898). — Freunpter, C.r. 136, 1555 
(1903); 137, 712 (1903). Bl. [8] 31, 616, 621 (1904). — Micuagn, Ecxstem, B. 38, 
50 (1905), — Wotrrenstern, Roe, B. 41, 735 (1908). 

® Verwendung zur Herstellung eines Desinfektionsmittels: Bertiner Honzeomproir, 
D.R.P. 116358, 116359, 116380 (C. 1901, I, 79). — Verwendung fiir photographische 
Zwecke: O. N. Witt, D.R.P. 151752 (C. 1904, IT, 275). 
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Ein empfindlicher Nachweis! libt sich auf die rotviolette Farbung griinden, 
die nach Behandlung mit 2.4-Dinitro-chlor-benzol Alkali hervorruft (vgl. S. 801). — 
Titrimetrisch? kann Pyridin durch Neutrslisation mit Normalsdiure unter Anwendung 
von Patentblau ‘als Indicator bestimmt werden. Zur gewichtsanalytischen Bestim- 
mung ist die Wigung als Chloroaurat® (C,H,N)AuCl, empfohlen worden. 


- Quartiire Pyridinium-Verbindungen. Das Pyridin vereinigt sich 
leicht mit Alkyl-halogeniden* zu den Pyridin-halogenalkylaten (N-Alky]- 


v /Alk 
yridiniumhaloiden, 0,H NC ; mit Methyljodid verlauft die Re- 
p 5145 \Hlg 


aktion heftig. Auch alkylschwefelsaure Salze5, Sulfonsiureester®, Pikrin- 
siureester’? werden von Pyridin zu quartiren N-Alkyl-pyridiniumsalzen 


addiert. 

Erhitzt man die Jodalkylate in geschlossénen’ Réhren auf hohe Temperatur®, 
so erfolgt teilwcise Riickbildung von Pyridin, teilweise Eintritt des Alkyls in den 
Kern. Man erhalt z. B. aus N-Athyl-pyridiniumjodid bei 290° o-Athyl-pyridio, 
y-Athyl-pyridin (sehr wenig 6-Athyl-pyridin) und a, y-Dithyl-pyridin; bei 300—305° 
tritt auch ‘viel Ammoniak und ein Kohlenwasserstotf C,H, (Athyl-benzol?) auf. 

Die quartaéren Halogenalkylate besitzen den Charakter von Salzen 
‘starker Basen. Durch Silberoxyd kann man aus ihnen die alkalisch 
reagierenden Lésungen der entsprechenden ,,quartaren Ammoniumbasen“ 
vom Typus I (S. 799) bereiten. Auch beim Versetzen mit Alkalien® er- 


1 Vonaericuten, B. 32, 2571 (1899). — Uber Nachweis in Ammoniak s. auch 
Winx, C. 1912, II, 286. — Uber Nachweis in alkoholischen Tinkturen s. Kunz- 
Krause, C. 1916, II, 699. 

2 Vgl.: Becxurts, ,,Die Methoden der MaBanalyse“ (Braunschweig 1913), 8.185. 
— Mataresta, Germarn, C. 1914, II, 952. — Kracen, M. 37, 399 (1916). — Buser- 
rum, Fr. 56, 91 (1917). 

Uber die Bestimmung neben Ammoniak vgl.: Mitnaver, Stanix, Fr. 43, 215 
(1904). — Hoventon, C. 1910, I, 1294. — Dexteine, Sornet, Bl. [4] 9, 706 (1911). 
— A. Bayer, C. 1912, II, 281. — Bassuer, C. 1912, II, 1406. — Lamaris, Z. a. Ch. 
81, 32 (1913). 

Bestimmung in Speiseessig: Fincxe, C. 1911, IT, 491. 

* Francois, C. r. 187, 324 (1903). 

4 Vgl.: Anperson, A. 94, 364 (1855). — Ogcusner pe Conincx, Bl. [2] 40, 276 
(1883). — Prescorr, Am. Soc. 18, 91 (1896). — Decker, Kaurmann, J. pr. [2] 84, 
435 (1911). 

Uber die Gaschwindigkatt. der Reaktion s.: Menscnutkin, C. 1902, II, 86. — 
H. T. Crarxe, Soc. 97, 416 (1910). — Lona, Soc. 99, 2164 (1911). — Tuomas, Soc. 
108, 599 (1913). 

5 H. Meyer, M. 15, 178 (1894). 

8 Ferns, Lapwortn, Soc. 101, 281 (1912). 

" Vgl.: v. Watrser, J. pr. [2] 91, 329 (1915); 92, 208 (1915). — M. Koun, 
J. pr. [2] 91, 468 (1915). 

® Lapenzora, B. 16, 1410, 2059 (1883); 17, 772 (1884); 18, 1587, 2961 (1885). 
A, 247, 2, 46, 48 (1888). — O, Lance, B. 18, 3438 (1885). — Tscurrscuipasin, 
B. 36, 2709 (1903). 

° Vgl.: A. W. Hormann, B. 14, 1497 (1881). — Epinegr, J. pr. [2] 41, 347, 349 
(1890). — Decker, J. pr. [2] 47, 28 (1893). — Hanrzscn, Kars, B. 32, 3116 (1899). 


me 
as 


des N-Methyl-pyridiniumhydroxyds s. 8.797. — Das Pikrat C,H,N 
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folgt jedenfalls die Bildung der quart&ren Basen, fiir welche indes an- 
zunehmen ist, daB sich zwischen ihnen und den isomeren, durch Hydroxyl- 
Wanderung entstehenden ,,tertiaren Carbinolaminen“ (,Cyclaminole“) 
vom Typus I] — N-Alkyl-c-oxy-pyridindihydriden — ein Gleichgewicht 
hergestellt. Diese Isomerisationsprodukte lassen sich durch die Oxyda- 
tion mit Kaliumferricyanid nachweisen, die bei: geeigueter Ausfihrung 


CH CH CH 
HC; SCH. HC SCH HC SCH 

pees ge eel Ret dna | 
ae cH >< HC CH-OH Hol _Jco 

oN N N 

H,6 OH CH, > CH, 


reichliche Mengen der entsprechenden tertiiren Oxoamine vom Typus III 
— N-Alkyl-a-pyridone (S. 854) — ergibt. Behandelt man die Halogen- 
alkylate mit sehr starkem Alkali bei héherer Temperatur, so treten in- 
folge- von weitergehender Zersetzung der Cyclaminole (II) in geringer 
Menge -Basen von der Zusammensetzung der Alkyl-pyridindihydridé 
(C,H,N usw.) auf; auch bildet sich bei langerem Kochen von Pyridin- 
jodmethylat mit 10-proz. Natronlauge durch Ringspaltung Methylamin. 
Ausfiihrlicher als beim Pyridin selbst sind bei den kondensierten 
Pyridinen (Chinolin, Isochinolin, Acridin, Phenyl-acridin, vgl. S. 926 ff., 
Kap. 33, 35) die Beziehungen zwischen quartéren Ammoniumbasen und 
tertiaren Cyclaminolen verfolgt und die letzteren in ihrem Verhalten ge- 
kennzeichnet. Man verdankt besonders Decker die Klarung und ein- 
heitliche Deutung der hierher gehérenden Erscheinungen?. 
CH; 
I 
bildet farblose Krystalle, schmilzt bei 116° und ist in’ Wasser sehr leicht ldslich, 
auch in Alkohol und Chloroform léslich, aber in Ather und Benzol unléslich. Die 
wiBrige Liésung ist farblos, die Liésungen in Alkohol und in Chloroform sind da- 
gegen. gelb; auch ist das geschmolzene Salz goldgelb, erstarrt zunichst gelb und 
wird erst beim Erkalten wieder farblos®, Ubtr die interessante physiologische Bildung 
CH, 
0 - CsH,(NO,), 


N-Methyl-pyridiniumjodid? (Pyridin-jodmethylat) C,H.N< 


— A, Kavrmann, Strisin, B. 44, 684 (1911). — W. Konia, J. pr. [2] 83, 406 (1911). 
— Decxer, A. Kaurmann, J. pr. [2] 84, 482 (1911). 
1 Vgl. Decxer, A. Kaurmann, J. pr. [2] 84, 219 (1911). 

_ * Vol. iiber N-Methyl-pyridiniumsalze: Osrermayer, B, 18, 591 (1885). — 
O. Lange, B. 18, 3488 (1885). — Batty, B. 21, 1772 (1888). — R. Coun, B. 27,2906 
(1894). — Prescorr, Am. Soc. 18, 91 (1896). — Trowsrince, Am. Soe. 19, 322 
(1897). — Trowsaivar, Dieut, Am. Soc. 19, 558 (1897). — van Arx, Ar. 238, 323 
(1900). — Zincxe, A. 341, 872 (1905). — Aten, Ph. Ch. 54, 124 (1906). — Hanrzscn, 
B. 42, 81 (1909); 44, 1783, 1818 (1911). — Tinxxer, Soc, 95, 923 (1909). — Torani, 
Hosuiar, H. 68, 85 (1910). — Neoa1, Soc. 99, 1600 (1911). — A. Koutravsca, Z. B. 
57, 298, 304 (1912). — Conk, Am. Soc. 34, 1704 (1912). — Neonpuinagr, Cuur, 
J. pr. [2] 89, 466 (1914). 

8 Uber die Deutung dieser ,,Chromoisomerie“ s, Hanrzscu, B. 44, 1804 ff. (1911). 


800 N- Aryl-pyridinium- Verbindungen. 


— Schmelzp. ca. 105° — kann auch direkt aus Pyridin und Trinitro-anisol durch 
Stchenlassen bei gewéhnlicher Temperatur erhalten werden '. 


CH,-CH,-OH 


N-(Oxy-athyl]-pyridiniumchlorid?C, BNC iy entsteht durch 


Erhitzen von Pyridin mit Glykolcblorhydrin (Bd. I, TI. a S. 196). 
Das bei der Vereinigung von Chloressigsiiure mit Pyridin sich ergebende Pro- 
dukt liefert, mit Silberoxyd entchlort, das Pyridinbetain®’ (Formel IV, s. u.): glan- 


zende, Krystallwasser enthaltende Tafeln. — Ein ahnlich konstituierter Stoff* 
CH,- ra 
IV) C,HsN< Seed age 
CH(CH,-CO,H)-CO CH(CO,H)-CH,-CO 
Se 2° 2 ; Oo 
V) Boeke er pea a VI) C,H, user ae ae 


(Formel V oder VI) wird aus Pyridin sowohl durch die Reaktion auf Monohalogen- 
bernsteinsiuren wie auf Maleinsiure erhalten. 


Quartire Pyridiniumverbindungen, welche ein Aryl unmittelbar an 
Stickstoff gekettet enthalten, kénnen aus Pyridin durch direkte Addition 
solcher aromatischer Halogen-Derivate gewonnen werden, bei welchen 
das Halogen durch gleichzeitige Gegenwart von Nitro-Gruppen reaktions- 
fahig geworden ist. Mit 2.4-Dinitro-1-chlor-benzol wird beim Stehen in 
der Kalte das Dinitrophenyl-pyridiniumchlorid® (Formel IV auf 
S.785) als weiBe Krystallmasse erhalten; es schmilzt beim Erhitzen unter 


' M. Konn, Graver, M. 34, 1753 (1913). 

2 Corrota, G. 15, 331 (1885). — Rorrnner, M. 15, 668 (1894)..-— Litrerscuein, 
Ar. 240, 77 (1902). — E. Scamint, Ar. 251, 205 (1913). 

Uber quartire Verbindungen aus Pyridin und halogenierten Dialkyliithern s. 
z. B. Karvonen, C. 1912, II, 1268. 

Verbindung von Pysidin mit Acetobromglykose (Bd.I, Tl. II, S.970) s. E. Fiscur, 
RaskE, B. 43, 1750 (1910). 

ki Vimaenarn B. 15, 1251 (1882). — M. Krier, J. pr. [2] 43, 271 (1891). — 
Orrtoxeva, R.A. L. [5] 9, I, O14 (1900). — Simon, Dusreuit, C. r. 132, 418 (1901), — 
Dorzt, ©. 1902, I, 1398. — Rerirzensrein, A. 326, 322 (1903). — S. auch Wepe- 
KIND, B. 35, 774 (1902). 

‘ nae B, 43, 2636 (1910). — S. auch Preirrer, Lanoensera, B. 43, 2926 (1910). 

Betain aus Pysidin und 2-Chlor-3, 5-dinitro-benzoesiure: ZINcKE, ih pr. [2] 82, 
17 (1910). 

5 VonaericaTen, B. 32, 2571 (1899). — Sprrecer, B. 32, 2834 (1899); 34, 3021 
(1901). — Karte & Co., D.R.P. 118390 (C. 1901, I, 603). — Rerrzensrem, J. pr. [2] 
68, 259 (1903). — Zincke, A. 330, 361 (1904); 333, 296 (1904); 338, 107 (1905); 
341, 365 (1905). — Rerrzensrein, Rorascaip, J. pr. [2] 73, 192, 257 (1906). — 
Reirzenstein, Stamm, J. pr. [2] 81, 150 (1910). — W. Konia, J. pr. [2] 83, 412 (1911). 
— Reirzenstern, Firzcerazp, J. pr. [2] 89, 271 (1914). — S. auch: Uximann, W. Bruck, 
BR. 41, 3934 (1908). — Zincxe, Kroiipreirrer, A. 408, 285 (1915). 

Verbindung von Pyridin mit 2.6-Dinitro-1-chlor-benzol:, Borscue, RanTscuerr, 
A. 379, 175 (1911). 

Verbindung mit 4.6-Dinitro-1.3-dichlor-benzol: Zincxe, Weisprennia, J. pr. [2] 
82, 1 (1910); 85, 207, 211 (1912). 
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Zerfall in Pyridin und Dinitrochlorbenzol, ist in Wasser sehr leicht’ ics- 
lich und liefert mit Alkali alsbald eine tiefrote, wohl krystallisierbare 
Verbindung C,,H,O,N, (vgl. 8.785). Die bemerkenswerte Aufspaltung zu 
Derivaten des Glutacondialdehyds, welche das Dinitrophenyl-pyridinium- 
chlorid bei der Einwirkung von Aminen erfahrt, ist am Beispiel des 
Anilins S. 785 erlautert. 

Das aus Pyridin und 2.4.6-Trinitro-1-chlor-benzol entstehende Pikryl-pyri- 


diniumehlorid! Gorigtec oe 


dunkelrot; mit Anilin aber erleidet es nur zum kleinen Teil Ringspaltung, zum 
groBeren Teil Umsetzung in Pikrylanilin und salzsaures Pyridin. 


farbt sich mit Alkali ebenfalls schén 


Die durch aromatische Amine aus dem Dinitrophenyl-pyridinium- 
chlorid gebildeten Abkémmlinge des Glutacondialdehyds vermitteln nun 
einen Ubergang zu solchen Aryl-pyridiniumchloriden?, welche frei von 
Nitro-Gruppen sind und durch direkte Anlagerung aus Pyridin und den 
reaktionstragen nitrofreien, aromatischen Halogen-Derivaten nicht er- 
halten werden kénnen. Denn sie werden beim Kochen mit Salzsaure 
in folgendem Sinne: 


+ 2HCl = | 


“ec H  OW,N-CH (H) 
se peed on. NH.-C,H; HC. CH Ee ee 


— also unter Riickbildung des Pyridin-Rings — zersetzt. Das N-Phenyl- 
pyridiniumchlorid bildet farblose Nadeln und ist in Wasser sehr 


leicht léslich. 


Aus den Aralkyl-halogeniden, wie Benzylchlorid®, kénnen wiederum quartire 
Pyridiniumsalze durch direkte Anlagerung an Pyridin bereitet werden. Erwihnens- 
wert ist, daB die Reaktion sich auch mit 1.3.5-Trimethyl-2-chlorithyl-benzol (CH,); 
C,H,-CHCl-CH, bei Zimmertemperatur ausfiihren li8t‘, obwohl man in diesem 
Falle eine ,,sterische Hinderung“ erwarten kénnte. — Mit Triphenylmethy]l-bromid® 
OCH 
“Br 
Triphenylearbinol und bromwasserstoffsaures Pyridin zerlegt wird. 


vereinigt sich Pyridin zu einer Verbindung C,H,N , die durch Wasser in 


1 WepexinD, A. 323, 263 (1902). — Buscu, Kiéaen, J. pr. [2] 84, 507 


_ (1911). 


2 W. Kénic, J. pr. [2] 69, 114, 127 (1904); 70, 19 (1904); 88, 416 (1911). — 
Zincxz, A. 330, 368, 370 (1904); 333, 328 (1904). J. pr. [2] 85, 217 (1912). 

3.Vgl. A. W. Hormann, B. 14, 1504 (1881). — Einwirkung bei héherer Tem- 
peratur: Tscarrscu1panin, C. 1901, II, 127; 1902, I, 1301. 

* Kraces, Kei, B. 36, 1642 (1903). 

° TscuirscutBaBin, C. 1902, I, 1301. B. 35, 4007 (1902). — S. auch Norris, 
Cutver, Am. 29, 134 (1903). 


Mavnn_Fa0oBsow, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 51 (November 1917) 


802 Vorkommen von Pyridin-Homologen. 


Die Homologen des Pyridins. 


Die Homologen des Pyridins sind zuerst aus pyrogenen Produkten 
erhalten worden. Man belegte sie in den Alteren Untersuchungen (vgl. 
S. 782) mit den folgenden Trivialnamen: 


C,H,N: Picolin (vgl. S. 782), C,H,N: Lutidin (so genannt, weil 
isomer mit Toluidin), C,H,,N: Kollidin, C,H,,N: Parvolin (wegen 
der geringen Flichtigkeit abgeleitet von parvus = gering). 


Diese Bezeichnungen sind bis heute als Sammelnamen fiir die isomeren 
Pyridinbasen mit 6—9 C-Atomen in Gebrauch geblieben. 

Die wichtigste Quelle fir die Gewinnung der Pyridin-Homologen ist 
der Steinkohlenteer, wenn er auch nur geringe Mengen (0-05 bis héchstens 
0-1°/,) enthalt. Aus der ,,Reinigungsséure“, welche beim Durchschitteln 
von Teerélen mit maBig starker Schwefelsiure abfallt, bereitet man in 
der Technik Gemische von Pyridinbasen'. Nachgewiesen wurden darin 
auBer Pyridin (vgl. S. 790) eine ganze Reihe von Homologen®? (und zwar 
simtlich Methyl-Homologen), namlich die drei isomeren Monomethyl- 
pyridine, die sechs Dimethyl-pyridine 2.3-, 2.4-, 2.5-, 2.6-, 3.4- und 3.5-, 
zwei Trimethyl-pyridine (2.4.5- und 2.4.6-) und 2.3.4.5-Tetramethyl- 
pyridin. Der Nachweis griindete sich meist auf Oxydation zu Carbon- 
siuren (vgl. S. 863) und deren Identifizierung. 

Auch im Braunkoblenteer® hat man neben Pyridin nur Solehe Homologen ge- 
funden, welche Methyle als Seitenketten enthalten, desgleichen im Teer aus bitu- 
minésen Schiefern*, 

Das bei der Destillation von Knochen gewonnene ,,Tierdl“ (vgl. 
S. 782) ist reicher an Pyridinbasen®, als der Steinkohlenteer. Unter den 
in ihm nachgewiesenen Homologen® findet sich auBer Monomethyl- und 
Dimethyl-pyridinen auch ein Methyl-athyl-pyridin. 


1 Vgl. dariiber Lunez-K6uxerr, ,, Industrie des Steinkohlenteers und Ammoniaks“, 
5. Aufl., Bd. I (Braunschweig 1912), S. 818 ff. 

> Vgl.: Awperson, A. 60, 86 (1846). — Wuuiams, J. 1855, 552. — Tuenius, 
J. 1861, 500. — H. Goxpscumipr, Constam, B. 16, 2976 (1883). — Oxcusner pE Co- 
ninck, Bl. |2] 41, 249 (1884); 43, 172 (1885). — Lunes, Rosensere, B. 20, 127 
(1887). — K. E. Scuunze, B. 20, 411 (1887). — Lapensore, A. 247, 1, 28, 35 (1888). 
— Mouter, B. 21, 1006 (1888). — F. B. Aurens, B. 28, 795 (1895); 29, 2996 (1896). 
C. 1906, I, 510. — Aurens, Gorxow, C. 1903, I, 1034. B. 37, 2062 (1904). — 
Trosripae, C. 1909, I, 1761. 

* Vegl.: Frese, Z. Ang. 16, 11 (1903). — Inuper, Z. Ang. 17, 523 (1904). 

* Vgl.: Witiiams, J. 1854, 492, 494, 495. — Garrerr, Suytue, Soc. 81, 449 
(1902); 88, 76% (1908). 

Pyridinbasen aus dem Teer von irischem Torf: Cuurcu, Owen, J.1860, 358. 

Bildung von Pyridinbasen durch trockene Destillation der Produkte, die man 
aus Aminosiuren und Zuckern erhilt: Martuarp, C. r. 162, 757 (1916). 

° Zur Theorie ihrer Bildung vgl. Werex, Cramicran, B. 13, 85 (1880). 

* Vgl.: Anperson, A. 70, 32, 38 (1849); 80, 44, 57 (1851); 94, 358 (1855). — 
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Aus mehreren hochmolekularen Pflanzenbasen (Cinchonin, Brucin, 
Strychnin) hat man Pyridin-Homologe durch Destillation mit Kali oder 
Kalk erhalten? (vgl. S. 807 f-Picolin, S. 808 -Athyl-pyridin, S. 809 
6-Kollidin): 

Auf Zersetzung von Alkaloiden ist jedenfalls auch die Gegenwart von Pyridin- 
basen im Opiumrauch? und Zigarettenrauch® zuriickzufihren. 

Benutzt man die bisher erwahnten Quellen, so findet man sich stets 
der schwierigen Aufgabe gegeniiber, aus Gemischen verschiedener Pyridin- 
basen, deren Siedepunkte einander nahe liegen, die einzelnen Individuen 
herauszuarbeiten. Man hat fiir ihre Lésung neben der Fraktionierung 
meist die Krystallisation der Chloroplatinate oder der Quecksilberdoppel- 
chloride* herangezogen. Doch halten diese Methoden infolge der Bildung 
von Mischkrystallen einer scharfen Kritik nicht stand5; in einem Falle 
(fir das y-Picolin) hat sich die Krystallisation des Zinkdoppelchlorids 
aus Alkohol bewahrt**. In der Technik geschieht die Trennung — nach 
einer moglichst vollstandig durchgefiihrten fraktionierten Destillation — 
durch fraktionierte Krystallisation der Zink- bzw. Quecksilberdoppelsalze. 
Bei einem groBen Teil der in der Literatur enthaltenen Angaben iiber 
Pyridin-Homologe und deren Umwandlungsprodukte mu8 man damit 
rechnen, da® den Experimentatoren die Gewinnung einheitlichen Materials 
nicht gegliickt war. 

Auch beim Aufbau von‘ Homologen aus dem Pyridin selbst durch Erhitzen 
der Jodalkylate’ bilden sich Gemische (vgl. S. 798). 

Eine praparativ wichtige synthetische Methode, welche divert zu 
Pyridin-Homologen fihrt, besteht im Erhitzen von Aldehyd-Ammoniaken® 


Ricuarp, Bl. [2] 32, 486 (1879). — Werex, B.12, 1989 (1879). — Wee, Herzie, 
M. 1, 1 (1880). — Wenrpen, Pick, M. 5, 656 (1884). — Lanez, B. 18, 3436 (1885). 

' Vgl.: Wittrams, J. 1855, 549; 1864, 436. — Oxrcusner pe Coninck, BI. [2] 
34, 210 (1880); 42, 100 (1884). A. ch. [5] 27, 453, 530 (1882). — L. Berenp, Sréur, 
J. pr. [2] 42, 415 (1890). 

Bildung von- Pyridinbasen bei Destillation von Kleie mit Kalk: Laycock, Ch. 
N. 78, 223 (1898). 

> Harrwicn, N. Sion: C. 1903, II, 631. 

* Pontay, C. 1908, II, 730. — Absorption aus Tabakrauch: Wenpts Zigarren- 

fabriken, D.R.P. 145727 (0. 1908, II, 1156). 

4 Vgl. Lapensure, A. 247, 3, 30, 33 (1888). 

5 Frascaner, Soc. 95, 669 (1909).. 

6 Priifung auf Hinheitlichkeit durch Bestimmung der kritischen Lésungspunkte: 
Fiascuner, Soc. 95, 677 (1909). 


7-Vgl. die Zitate in Fu8note Nr. 8 auf S.798. — Vgl. auch: Lapensure, 
B. 32, 42 (1899). — Tscuirscurpasin, Rsumscuin, C. 1916, II, 146. 
3 Vgl.: Apor, Banyer, A. 155, 294 (1870). — Vout, J. 1870, 807. — WAAGE, 


M. 4, 718 (1883). — Hesexiex, B. 18, 3091 (1885). — Dirxorr, B. 20, 444 (1887); 
21, 2713 (1888). — Durxopr, Scutaver, B. 21, $32, 2707 (1888). — Hoppe, M. 9, 
634 (1888). — Dirxorr, Gérrscu, B. 23, 685, 1110 (1890). — F, Aversacn, B. 25, 


3485 (1892). — Tscuitscuipazin, C. 1906, I, 1438; 1916, I, 920. 
E isp ibe 
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far sich oder mit Aldehyden; aber auch sie ergibt nicht einheitliche 
Basen. Im Falle des Acetaldehyds entsteht als Hauptprodukt das 
2-Methyl-5-athyl-pyridin (vgl. S. 808); vgl. auch S. 807 die Bildung von 
3-Methyl-pyridin aus Acrolein-Ammoniak. 

Aus Acetylen und Ammoniak?! entsteht ein Gemisch von Pyridin-Homologen 
schon etwas oberhalb 300°, wenn man das Gasgemenge iiber Tonerde, Eisenoxyd 
oder Chromoxyd leitet. 

So bleibt als sicherster Weg zur Bereitung einheitlicher Pyridin- 
Basen der Abbau von gut charakterisierten Pyridin-Derivaten iibrig°. 
Besonders die Abspaltung von Carboxyl aus Carbonsduren® ist hierfiir 
geeignet; aus der synthetisch leicht erhaltlichen Kollidin-dicarbonsdure 
z. B. (vgl. S. 783 in Gleichung A die Synthese des Esters ihres Hydro- 
Derivates) kommt man derart zu reinem 2.4.6-Trimethyl-pyridin (S. 808). 

Die Homologen des Pyridins sind gleich dem Pyridin selbst farb- 
lose Flissigkeiten. Vielfach hat man an ihnen die Erscheinung be- 
obachtet, daB sie in kaltem Wasser leichter léslich sind als in warmem, 
daB ihre waBrigen Lésungen sich also beim Erwarmen triiben*. An 
Basizitat® sind sie dem Pyridin {vgl. S. 793) iiberlegen; das 2,4.6-Tri- 
methyl-pyridin zeigt die Affinitatskonstante & = 2-05 x 1077 bei 25° 
(fast den 100-fachen Wert wie beim Pyridin) und 148t sich in ahnlicher 
Weise wie Ammoniak titrieren. 

Durch Oxydation-mit Kaliumpermanganat kénnen die Seitenketten 
zu Carboxyl aboxydiert werden (vgl. S. 863). — Aus dem sonstigen 
chemischen Verhalten ist die Neigung zu Kondensations-Reaktionen® 
hervorzuheben, welche das in «- oder in y-Stellung befindliche 
Methyl (bzw. bei langerer Seitenkette das dem Kern benachbarte Me- 
thylen-Glied) zeigt. Aldehyde wirken auf Pyridin-Homologe mit Seiten- 
ketten in a- oder y-Stellung ein, indem entweder durch Addition Alkohole 


1 Tscuitscaipasin, C. 1916, I, 920. 

2 Vgl. z. B. Guarescui, C. 1900, I, 1161. 

8 Vgl. z. B.: Hanrzscu, A. 215, 32 (1882). — Epstein, A. 231, 17 (1885). — 
Enortmann, A. 231, 44, 54, 65 (1885). — Dirgopr, Gérrscu, B. 23, 1113 (1890). — 
GasRieL, Corman, B. 35, 1365 (1902). — Kénies, Meneex, B. 37, 1836 (1904). 

* Vgl. zur Lislichkeit: Rorumunp, Ph. Ch. 26, 462 (1898). — Frascuner, Soc. 
95, 668 (1909). 

° Vgl.: H. Gorpscumipr, Sancner, Ph. Ch. 29, 98, 99, 111, 118 (1899). — 
Lunpén, . 1908, I, 788. 

& Veli By, Tacos Reimer, B. 16, 2603 (1883). — Lapensura,- A. 2477, 8, 26 
(1888). B. 22, 2588 (1889). — Srdmr, J. pr. [2] 42, 424 (1890); -45, 32 (1892), = 
LADENBURG, Aas B. 24, 1673 (1891). — P. Scawise, B: 24, 1677 (1891). — E. Rora, 
B. 33, 3476 (1900). — K. Fersr, Ar. 240, 244 (1902). — Kénios, Happs, B. 35, 1343 
(1902); 36, 2904 (1903) — Kénies, B. 35, 1343 (1902). — Lier, Ricuanp, B. 37, 737 
(1904). — Raxias, MenogL, B. 37, 1325, 1335 (1904). — Erener, K. Hormann, B. 37, 
3023 (1904). — F. B. Anrens, B. 38, 157 (1905). — Durixe, B. 38, 161 (1905). — 
A. Scuouze, B. 38, 2806, 4022 (1905). — Kénies, v. Benruem, B. 38, 3907 (1905). — 
Lipp, Zirrerst, B. 39, 1045 (1906). — Ersner, Lipenine, B. 39, 2447 (1906). 
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oder unter bh go ote Pyridifie mit ungesittigten Seitenketten  ent- 


stehen, z. B.: 
LO, is CH,O si \_~— CH: CH, -OH 5 (I) 
N N 
NC,H, e CH, ci CH, ae CH,O = NC,H,: CH(CH, L OH): CH, ; (K ) 


NC \—CH, + CHO-C,H, = nf )—CH: CH-OyH, + H,0. w 


Die Reaktion erfolgt beim Erhitzen der Komponenten allein miteinander 
oder unter Zusatz von kleinen Mengen Chlorzink. Der Formaldehyd 
laBt beim Erhitzen (in 40-proz. Lésung auf etwa 140°, im Falle des 
y-Picolins schon bei 100°) sogar mehrere Methylol-Gruppen in die Seiten- 
ketten eintreten, z. B.: 


NC,H,-CH, + 3CH,O = NC,H,-C(CH,-OH), . (M) 


Das in @-Stellung befindliche Methyl (bzw. Methylen) ist un- 
fahig, solche Kondensationen zu vermitteln (Benutzung dieses 
Unterschiedes zur Reinigung von #-Picolin s. S. 807). 


Beim Erhitzen mit Essigsiureanhydrid (auf 200—220°) erfolgt aus o-Picolin 
die Bildung von ,,«-Picolid“ (vgl. Kap. 34): 


CH 
HCANC.-cH, 
+ 2(CH,-CO),0 
HC. JN 
CH 
C—CO-CH 
‘ aes -CH, + CH,-CO-OH + 2H,0; (N) 
—co—o 


in analoger Weise wird 2.4-Dimethyl-pyridin verindert, wahrend 8- und y-Picolin 
nicht mit Essigsiureanhydrid reagieren'. 

Mit Nitrosodimethylanilin tritt o*Picolin selbst nicht in Reaktion; seine Jod- 
alkylate dagegen kondensieren sich damit duBerst leicht’: 


CH, 
pO NCsH- CH + NO-C,H,- N(CH,), 
ape NCH -CH: N-C,H,-N(CH;), + H,O. (O) 


Die Produkte der Kondensation von aliphatischen Aldehyden mit 
@-Picolin, 7-Picolin usw. kénnen durch Behandlung mit Jodwasserstoff 


1M. Scuorrz, B. 45, 734 (1912). Ar. 251, 669 (1913). — M. Scnorrz, Fravpe, 
B. 46, 1069 (1913). 
2 A. Kaurmann, Vatierte, B. 45, 1737, 1739, 1742 (1912). 
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(oder Bromwasserstoff) und darauf mit Zinkstaub zu-Pyridinbasen von 
gleicher C-Zahl reduziert werden!; hierauf JaBt sich ein Aufstieg von 
niederen Homologen des Pyridins zu héheren griinden, z. B.: 


NC,H,-CH,-CH,  —-2°> = NC,H,-CH(CH,-OH)-CH, 
= tS NCH, ORICH,T)-CH,., = NG ORSH a ene 


Praktische Verwendung findet ein aus dem Steinkohlenteer hergestelltes 
Gemisch von Pyridin mit niederen Homologen, von dem nach den amt- 
lichen Vorschriften 50 °/, bis 140° und 90°/, bis 160° iibergehen sollen’, 
fir die Denaturierung des Spiritus; im Deutschen Reich wurden von 
diesem Gemisch in dem Zeitraum 1905—1910 jabrlich rund 500 Tonnen 
verbraucht’, Ferner benutzt man Gemische von Pyridinbasen zur Rei- 
nigung des Rohanthracens* und des kiinstlichen Indigos®, auch als Kon- 
densationsmittel zur Abspaltung von Chlorwasserstoff. 


Unter den Monomethyl-pyridinen des Steinkohlenteers (vgl. S. 802) tiber- 
wiegt das a@-Picolin® (2-Methyl-pyridin). Es siedet bei 129° unter 160 mm 


1 Vgl.: Kinias, Hapre, B. 35, 1345, 1346 (1892). — Konies, Bernuart, B. 38, 
3049 (1905). — Lirrier, B. 40, 1318 (1907). — Lorrier, Tuer, B. 42, 137 (1909). 

* Untersuchung: Ch. Z. 37, 1035 (1918). 

8 Vgl. Lunar-Kouter, Industrie des Steinkohlenteers und Ammoniaks, 5. Aut. 
Bd. I (Braunschweig 1912), S. 1011. 

“ Cuem. Fasrixs-AKTIENGESELLSCH., Hamburg, D.R.P. 42053 (Frot. I, 305). 

5 Hocuster Farsw., D.R.P. 134139 (C. 1902, II, 776). 

Verwendung bei der galvanischen Verzinkung: E. Gotpsere, D.R.P. 151336 
(C. 1904, II, 388). 

6 Vgl.: Ramsay, J. 1876, 780; 1877, 436. — Werpen, B. 12, 2008 (1879). — 
Hartiey, Soc. 41, 47 (1882). — H. Goxnpscumipr, Constam, B. 16, 2980 (1883). — 
Grapstone, Soc. 45, 246 (1884). — O.Lanaz, B. 18, 3436 (1885). — Sryrrerru, 
J. pr. [2] 34, 244 (1886). — A. Lapensure, A. 247, 5 (1888). — Sréur, B. 23, 3156 
(1890). J. pr. [2] 42, 420 (1890). — Cote, Myzrs, Soc. 61, 727 (1892). — Nasinr, 
Carrara, G. 24, I, 273, 279 (1894). — Briint, Ph. Ch. 16, 202, 216 (1895). — Murrett, 
Am. Soc. 21, 828 (1899). — R. Lapenszura, Z. El. Ch. 7, 816 (1901). — Kanensere, 
C. 1901, II, 387. — Scuiunpt, C. 1902, I, 4. — K. Feist, Ar. 240, 45 (1902). — 
Waxpen, Centnerszwer, Ph. Ch. 39, 556 (1902). — Watpen, Ph. Ch. 43, 441 (1903). 
— Consram, Wuite,. Am. 29, 4 (1903). — K.A Hormann, Arnotpi, B. 39, 341 (1906). 
— Donstan, Tuore, Hunt, Soc. 91, 1728 (1907). — Trosriner, C. 1909, I, 1762. — 
Porvis, Soc. 95, 296 (1909); 97, 700 (1910). — Kirpat, M. 31, 976 (1910). — Hie- 
exunp, C. 1911, II, 825. — M. Scuorrz, B. 45, 734, 1718 (1912). — M. Scuorrz, 
Fravpe, B. 46, 1069 (1913). — Emmerr, B, 47, 2599, 2601 (1914). — Lurz, C.1916, 
II, 216. — Picrer, Srenevix, C. r. 162, 877 (1916). 

Uber Komplexsalze u. dgl. des «-Picolins vgl. z. B.: Lacnowioz, Banprowsk1, 
M. 9, 517 (1888). — Cuarisrensen, J. pr. [2] 45, 364 (1892). — Garparint, G. 27, I, 
23 (1897). — Tompecs, A. Ch. [7] 21, 442 (1900); 22, 126 (1901). — Gursier, Krezt, 
B. 39, 621 (1906). — Gursier, Worrntz, B. 39, 4137 (1906). — Gutsier, J. Huser, 
Z. a. Ch. 85, 394 (1914). — Gursrer, Encrrorr, Z. a. Ch. 89, 312 (1914). — Gor- 
BIER, Meurer, Z. a. Ch. 89, 330 (1914). — Gurerer, Z. a. Ch. 89, 342 (1914). — 
Gurpier, Feiner, Z. a. Ch. 95, 158, 167, 168 (1916). 


Picoline. 807 


Druck und zeigt D{> = 0-950; sein Quecksilberdoppelchlorid C,H,NCl + 
2HgCl, schmilzt bei 153—154°, sein Chloroplatinat 2C,H,NCl + PtCl, krystalli- 
siert wasserfrei. — Das B-Picolin'(3-Methyl-pyridin) kann man aus Gemischen 
mjt «- und y-Picolin abscheiden, indem man sie mit Benzaldehyd und Cblorzink erhitzt, 
wobei nur «- und y-Picolin im Sinne von Gleichung L auf S. 805 reagieren, 3-Picolin 
aber unverandert bleibt (vgl. S. 805). Man stellt es gewohnlich durch Ethitzen von 
Glycerin mit Phosphorsdéureanhydrid und Ammoniumphosphat dar. Seine Bildung 
bei diesem ProzeB8 beruht auf der Zersetzung von Acrolein-Ammoniak (vgl. Bd. J, 
Tl. I, S. 998—999) und kann durch die Gleichung: 


CH, CH, CH CH, 

HCZ HC HOA SO 

OHC : OHC HC. JCH 
NH, XN 


erlautert werden; neben dem 6-Picolin entsteht indessen auch etwas «-Picolin. 
?-Picolin tritt auch bei der Destillation von Strychnin und von Brucin mit Kalk 
auf, siedet unter 760 mm Druck bei 143° (also erheblich héher als @-Picolin), zeigt 
D]° = 0-961 und ist, ebenso wie «-Picolin, mit Wasser auch in der Hitze in jedem 
Verhaltnis mischbar; sein Quecksilberdoppelchlorid schmilzt bei 146°, sein 
(hloroplatinat krystallisiert mit 1 Mol. Wasser. — Am schwersten zugdnglich 
ist das y-Picolin? (4-Methyl-pyridin); es siedet bei 145°. — Die Struktur der 
drei Picoline ist durch Oxydation zu den Pyridin-monocarbonsivren (Picolinsaure, 
Nicotinsiure bzw. Isonicotinséiure, vgl. S. 869—871) bestimmt. 

~ Von den Dimethyl-pyridinen kann das «,y-Lutidin® (2.4-Dimethyl- 
pyridin) — Siedepunkt: 157° — synthetisch aus der symm. Kollidin-dicarbonsiure 
(vgl. S. 880) auf folgendem Wege bereitet werden: 


' Vgl.: Bazver, A. 155, 283 (1870). — Cruavus, A. 158, 222 (1871). — Wetpet, 
B. 12, 2010 (1879). — Zanonr, B. 15, 528 (1882). — Hesexret, B. 18. 3091 (1885). 
— Lanport, B. 19, 157 (1886). — Srorcn, B. 19, 2458 (1886). — Stour, B. 20, 810, 


2727 (1887); 28, 3151 (1890). J. pr. [2] 43, 154 (1891); 45, 24 (1892). — A. Lapen- 


pure, A. 247, 8 (1888). B. 23, 2688 (1890). — Losiscu, Maurarti, M. 9, 632 (1888). 
— F.B. Anrens, B. 23, 2706 (1890). — A. Lapensure, Sieser, B. 23, 2729 (1890). 
— P. Scuwarz, B. 24, 1676 (1891). —. Brinn, Ph. Ch. 16, 202, 216 (1895). — Wat- 
acu, A. 309, 17 (1899). — Derunezt, B. 33, 3498 (1900). — Constam, WuirE, Am. 29, 
4 (1903). — Dunstan, Tuotr, Hont, Soc: 91, 1728 (1907). — Gursrer, Ravscu, J. pr. 
[2] 88, 423 (1913). — Gursrer, J. Huser, Z. a. Ch. 85, 395 (1914). — Gorster, 
Frury, Z.a. Ch. 86, 178, 192 (1914). — Gursier, Encerorr, Z.a. Ch. 89, 312 (1914). 
— Gursier, Meurer, Z. a. Ch. 89, 331, 338 (1914). — Gursier, Orrenstein, Z. a. Ch. 
89, 350 (1914). — Lutz, C. 1916, II, 216. — Gursrer, Fentyer, Z. a. Ch. 95, 144, 
149, 154, 158, 162, 165, 167 (1916). 

2 Vgl.: Benrmann, A. W. Hormann, B. 17, 2698 (1884). — O. Lance, B. 18, 
3439 (1885). — A. Lapenzure, B. 21, 287 (1888). A. 247,10 (1888). — F. B. Anrens, 
B. 21, 828 (1888); 38, 155 (1905). — Sxraup, M. 17, 368 (1896). — Constam, Write, 
Am. 29, 6, (1903). — Acnetis, Kurscurr, H. 52, 91 (1907). — Wont, M.S. Losa- 
nitscu, B. 40, 4707, 4711 (1907). — Fuascuner, Soc. 95, 669, 676, 677, 681 (1909). 
— Trosrivce, C. 1909, I, 1762. —- v. Braun, Scumatiocu, B. 45, 3649 (1912). 

$ Vgl.: Hanrzscu, B. 17, 2908 (1884). — R. Micuazt, B. 18, 2025 (1885). — 
A. Lapensura, A. 247, 35 (1888). — Kénias, Mencer, B. 37, 1336 (1904). — F. B. 
Aurens, Gorxow, B. 37, 2065 (1904). — Doxsran, Toots, Hunt, Soc. 91, 1728 (190%). 
— Trosripce, C. 1909, 1, 1762. — Prrvis, Soc. 97, 702, 703 (1910). — M. Scuortz, 
B. 45, 746 (1912). 
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CH, CH, 
Boar 00.8 KMn0, HO,C—~ Pees 
H,C—\__/—CH, HO,C—\_ _—CH, 
N N 
CH, CH, 
Kochen mit reas Eat —CO,H Destillation mit | ; (R) 
Phenol \_—-CH, Silberpulver CH; 
N N 


Es ist in kallem Wasser leicht, in warmem Wasser aber wenig ldslich, ebenso wie 
das bei 143° siedende «,a’-Lutidin'! (2.6-Dimethyl-pyridin), das gleichfalls 
auf synthetischen Wegen gewonnen werden kann (s. Formelreihe H auf S. 875). — 
Das B-Athyl-pyridin? — korr. Siedep.: 165°, D9 = 0-959 — ist auch in kaltem 
Wasser schwer, in heiBem noch schwerer léslich; es tritt bei uer Destillation von 
Cinchonin mit Kali und von Brucin mit Atzkalk (neben §-Picolin) auf und wird 
'-von Kaliumpermanganat zu Nicotinsaéure oxydiert. 

2.4.6-Trimethyl-pyridin® (symm. Kollidin) kann leicht aus synthetischem 
Kollidin-dicarbonsaureester (S. 880) durch Destillation mit Natronkalk bereitet werden; 
iiber seine Bildung aus 2.4.6-Trimethyl-pyroxonium-perchlorat s. S$. 709. Interessant 
ist auch seine Entstehung (in geringer Menge) beim Ethitzen von Aceton mit Acet- 
amid auf 250°, welche dem Ubergang von Aceton in Mesitylen entspricht. Es 
siedet bei 171—172°, zeigt D'® = 0-917 und ist in kaltem Wasser ziemlich, in 
warmem wenig léslich. — 2-Methyl-6-iithyl-pyridin* (Aldehydkollidin) ist der 
Hauptbestandteil der Pyridinbasen, welche sich beim Erhitzen von Acetaldehyd- 
Ammoniak (1 Mol.) mit Paraldehyd (3 Mol.) auf 220° bilden (vgi. S.803—804). Es siedet 
bei 173—174° (unkorr.), zeigt D*® = 0-918 und ist auch in kaltem Wasser wenig 
léslich. Seine Struktur folgt daraus, daB es bei der Oxydation neben Isocincho- 


-1 Vgl.: C. F. Rors, O. Lancs, B. 19, 786 (1886). — Conrav, Epstein, B. 20, 
162 (1887). — A. Lapensurc, A. 247, 28 (1888). — Coxum, Soc. 59, 177 (1891). — 
Marcuse, Wo.rrensten, B. 32, 2526 (1899). — Micwaruis, v. Arenp, B. 34, 2286 
(1901). — F. B. Anrens, Starter, B. 38, 8266 (1905). — Baxer, Baty, Soc. 91, 1123 
(1907). — Kirpar, M. 831, 970, 977 (1910). — Picret, Cuov, B. 49, 378 (1916). 

2 Vgl.: Werpet, Hazura, M. 8, 780 (1882). — Sxraup, M. 9, 812 (1888). — 
Sréur, J. pr. [2] 45, 21, 34 (1892). — A. Lapensure, A. 301, 151 (1898). 

Uber a- und pe Athyl: pyridin vgl.: A. Lapensura, B. 20, 1652 (1887). A. 247, 
13, 18 (1888). 

5 Hanrzsca, A. 215, 32 (1882). — Rieam, A. 238, 19 (1887). — G. Prerrrer, 
B. 20, 1344 (1887). -- Mouter, B. 21, 1013 (1888). — Mar, Ascuorr, B. 25, 374 
(1892). — Rorumunp, Ph. Ch. 26, 462 (1898). — QGarrert, Suyrne, Soc. 83, 763 
(1903). — Knévenacet, Erter, B. 36, 2430 (1903). — Larrey, Soc. 91, 1965 (1907). 
— Lunpén, C. 1908, I, 788. — Ficurer, Lassarpt, B, 42, 4714 (1909). — Purvis, 
Soc. 97, 704 (1910). — Baryer, Piccarp, A. 384, 211, 217 (1911). — Prcrer, Sreweun, 
C.r. 162, 876 (1916). 

* Avor, Banyzer, A. 155, 294 (1870). — Vout, J. 1870, 807. — Kriwer, B. 3, 
262 (1870). — Tawrparow, A.176, 15 (1875). — A. W. Hormann, B. 17, 1906 (1884). 
— Dtrxorr, B. 18, 920 (1885); 20, 444 (1887). — Dtaxorr, Scunavex, B. 20, 1660 
(1887); 21, 294 (1888). — A. Lapensura, A. 247, 41 (1888). — F. Aversaon, B, 26, 
an (1892). — Kwoupsen, B. 28, 1759 (1895). — Ficuter, ree B. 42, 4714 
1909). 
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meronsiure (= Pyridin-2.5-dicarbonsaure) eine Methyl-pyridin-carbonsdure liefert, 
welche bei der Destillation mit Kalk a-Picolin ergibt. Seine Bildung kann man, 
indem man den Acetaldehyd in Form seines Kondensationsproduktes (Crotonaldehyd) 
reagierend annimmt, folgendermaBen formulieren: 


CHO 
HC CH:CH-CH 
NH 8 23 x 
cH,-Hel Tete eGHO HS 


CHO CH 
HC CH,-CH,-CH HC; SC.CH,: CH 
are | Piece. see | ae Satay * 2 ype 
H,-OU CH CH,-CL CH 
N N 


Sein Pikrat C,H,,N,C,H,Q,N, krystallisiert aus heiBem Wasser in gelben Blatt: 
chen und schmilzt bei 164°. — 4-Methyl-3-iithyl-pyridin' (f-Kollidin) findet 
sich unter den Basen, welche bei der Destillation von Cinchonin und von Brucin 
mit Kali entstehen, und siedet unter 713mm Druck bei 190—191° (unkorr.). Seine 
Konstitution folgt aus der Oxydation zu Cinchomeronsiure (= Pyridin-3. 4-dicarbon- 
sdure) und 4-Methyl-pyridin-3-carbonsiure. — 2-Propyl-pyridin® (Conyrin) NC,H,: 
CH,-C,H,; entsteht aus seinem Hexahydrid (dem Coniin, S. 829) durch Destillation 
des Hydrochlorids mit Zinkstaub, sowie beim Erhitzen in essigsaurer Liésung mit 
Silberacetat auf 180°. Es siedet unter 758mm Druck bei 166—168° und gibt bei 
der Oxydation Picolinsiure (S. 869). 

Als Beispiel einer Pyridinbase mit ungesdttigter Sectenkette sei das 2-Propenyl- 
pyridin® NC,H,-CH: CH-CH, — Siedep. 189—190°, D® = 0-959 — erwihnt, das 
analog Gleichung L auf S. 805 beim Erhitzen von «-Picolin mit Paraldehyd auf 
250—260° entsteht. tae tae 


Die Wasserstoff-Additionsprodukte des Pyridins und seiner 
Homologen. 


Das Pyridin C,H,N bedarf des Zutritts von sechs Wasserstoffatomen, 
um in das Piperidin C,H,,N iiberzugehen (vgl. S. 786, Gleichung F) — die- 
jenige Verbindung, welche unter Wahrung der urspriinglichen cyclischen 
Atomgruppierung die denkbar héchste Sattigung erreicht hat und demnach 
als vollstandig hydriertes Pyridin bezeichnet werden kann. Ferner 
lassen sich teilweise hydrierte Abkémmlinge von den Pyridin-Kérpern 
derart ableiten, daB nur zwei oder vier Wasserstoffatome an den Kern 
treten; man kommt dann zu Formeln, welche denjenigen der di- bzw. 
tetrahydrierten Benzol-Kérper analog sind, also noch Doppelbindungen 


1 Oecusner DE Conincz, A. ch. [5] 27, 469, 471, 491, 531 (1882). — Kéwies, B. 27, 
1508 (1894); 35, 1349 (1902). 
_2 A. W. Hormann, B. 17, 825 (1884). — A. Lapensure, A. 247, 20 (1888). — 
Tare. B. 25, 1622 (1892). 
Uber 3-Butyl-pyridin s. Masss, Zasurnsxi, B. 47, 1164 (1914). 
5 A. Lapensure, A. 247, 26 (1888). 
Uber 4-Propenyl-pyridin s. F. B. Anrens, B. 38, 157 (1895). 
Uber «-Vinyl-pyridin s. Erysorn, A. 265, 229 (1891). 
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(zwei bzw. eine) im Ring enthalten und einem ungesittigt-alicyclischen 
Zustand entsprechen (vgl. die Ausfiihrungen auf S.9—10). Bei ihnen 
tritt die Méglichkeit der Isomerie durch yerschiedene Stellung der 
Doppelbindungen innerhalb des Rings auf (s. die 3. und 4. Formelreihe 
auf S79), 

Wir haben also hinsichtlich des im Ringe herrschenden Sattigungs- 
zustands Dihydride, Tetrahydride und Hexahydride zu unter- 
scheiden. Fiir alle drei Falle liegen Beispiele vor. Fiir den letzten Fall 
— die total hydrierten Pyridine — ist das Beobachtungsmaterial auBer- 
ordentlich groB, fiir die beiden ersten — die partiell hydrierten Pyri- 
dine — noch verhaltnismaBig beschrankt. 

Dihydride sind bisher nicht durch direkte Anlagerung von Wasser- 
stoff an Pyridine erhalten worden. Es wurden aber schon S. 783 die 
wichtigen Synthesen hervorgehoben, die von acyclischen Stoffen zu Ab- 
kémmlingen yon Dihydro-pyridinen fihren. Wenn man nun aus dem 
nach Gleichung A (S. 783) leicht erhiltlichen Dihydro-kollidin-dicarbon- 
sdureester die beiden Carbithoxyle abspaltet, gelangt man zu Dihydro- 
kollidin' (2.4.6-Trimethyl-pyridin-dihydrid) C,H,,N; doch verlauft 


die Reaktion wenig glatt, und daher ist das Produkt — ein bei etwa 
170° siedendes, in kaltem Wasser lésliches Ol — noch nicht genau ge- 
kennzeichnet. 


Aus dem Oxim des 2-Methyl-hepten-(2)-ons-(6) (Bd. I, Tl. I, S. 1023) entsteht 
durch Phosphorpentoxyd eine Verbindung C,H,,N, die wahrscheinlich ein Dihydro- 
kollidin mit. gem.-Stellung zweier Methyle ist?. 

Tetrahydride® hat man ia manchen Fallen — nicht immer — als 
Nebenprodukte beobachtet*, wenn man Pyridin-Homologe mit Natrium 
in heiBem absolutem Alkohol zu Piperidin-Homologen reduziert (vgl. 
S. 814). Die auf diesem Wege erhaltenen Tetrabydride besitzen den 
Charakter sekundarer Amine und werden nur AuBerst schwer — erst 
beim Erhitzen mit rauchender Jodwasserstoffsiure und Phosphor ober- 
halb 200° — zu Hexahydriden reduziert. Sie addieren dagegen sehr 
leicht 2 Atome Brom: und werden aus den so gewonnenen Dibromiden 
durch Behandlung mit Zinkstaub und verdiinnter Schwefelsdure in der 
Kalte wiedererzeugt; dieses Verhalten dient zu ihrer Reinigung. 

Das derart aus Aldehydkollidin (S. 808) erhiltliche 2-Methyl-d-iithyl-pyridin- 
tetrahydrid (Tetrahydro-Aldehydkollidin) ist ein leichtfliissiges farbloses O] 
von pyridinartigem Geruch und siedet unter 720 mm Druck bei 167—168°. 


‘ Hanrzscu, A. 215, 44 (1882). — Connnemm, B. 31, 1035 (1898). — Tscnrrscut- 
BABIN, J. pr. [2] 86, 408 (1912). 

> Waxiacu, A. 309, 30 (1899); 319, 77 (1901). 

* Man belegt sie zuweilen mit dem Klassennamen ,,Piperideine“ (s. Lapen- 
BurG, B. 20, 1645 [1887]. 

4 Vgil.: Kéytes, Bernnarr, B. 38, 3042, 3928 (1905). — Tscurtscurpantn, B. 38, 

3834 (1905). — Kdéxyies, B. 40, 3199 (1907). — S. auch Vortinper, A. 345. 281 
(1906). 
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Man ist zu Tetrahydriden atch auf entgegengesetztem Wege — 
namlich durch Dehydrogenierung der Hexahydride — gelangt, und zwar 
indem man die Hexahydride mit Brom und Natron behandelte oder 
ihren N-Oxyden (S. 816) durch Erhitzen fiir sich oder mit festem Kali 
Wasser entzog!. Auch diese Verfahren fiihren zu Produkten vom Cha- 
rakter der sekundi’ren Amine. 

Das aus Piperidin-N-oxyd entstehende Pyridin-tetrahydrid (Piperidein) 
zieht aus der Luft Kohlensiure an. Es beginnt bei 109° zu destillieren unter lang- 
samem Steigen des Thermometers bis 160°. Diese Erscheinung deutet auf eine 
Polymerisation. Auch das Produkt der Zersetzung von N-Chlor-piperidin (S. $22) 
mit alkoholischem Kali zeigt die empirische Zusammensetzung des Piperideins, be- 
sitzt aber ebenfalls keinen festen Siedepunkt und erstarrt zu Krystallen vom Schmelz- 
punkt 60—61°. Diesem krystallinischen Stoffe kommt nach der kryoskopischen Be- 
stimmung in Eisessig die MolekulargréBe C,,H,,N. zu; er wird daher Dipiperi- 
dein® genannt. Wahrend er mit Natrium in Alkohol nur wenig Piperidin liefert 
und zum gréBten Teil unverindert bleibt, wird er von Zinn in konz. Salzsiure 
leicht zu Piperidin reduziert, scheint also durch Salzsiiure depolymerisiert zu 
werden. — Das aus «-Pipecolin (S. 827) durch Brom und Natron erhiltliche 
«-Picolin-tetrahydrid (2-Methyl-tetrahydro-pyridin) siedet bei 125—127°. 
ebenso das aus a-Pipecolin-NV-oxyd durch Destillation mit Kali entstehende Produkt. 

Zu Tetrahydriden, bei denen die Stellung der Doppelbindung zum 
Stickstotfatom unmittelbar aus der Bildung sich folgern lat, fiihrt die 
Abspaltung von Wasser aus 4-Oxy-piperidinen (vgl. S. 847—849) mit 
Hilfe von konz. Schwefelsiure bei 100° z. B.: 


H,C- CH(OH)- CH, | H,C-CH: CH 


ero ; Ab 
(CH;),C——-NH——C(CH,), (CH,),C- NH-C(CH,), ae 


Indem man den Abstand der Doppelbindung vom Heteroatom als 


- charakteristisch betrachtet, kann man sie als 43-Tetrahydride be- 


zeichnen (vgl. Bd. I, Ti. I, S. 938). 

Das gem&8 Gleichung A aus Triacetonalkamin (S. 849) erhiltliche Triacetonin® 
[2.2.5.5-Tetramethyl-pyridin-tetrahydrid-(1.2.5.6)] siedet unter 740 mm 
Druck bei 146—147°, riecht coniinahnlich, verbindet sich mit Wasser zu einem 
prichtig krystallisierenden Hydrat und ist giftig. Mit salpetriger Saure liefert es 
ein N-Nitroso-Derivat, das bei 59° schmilzt und campherartig riecht. 

Die ausfiihrlichsten und wichtigsten Untersuchungen tiber Tetra- 
hydro-pyridine rihren von Lippe her und betreffen Stoffe, welche aus 


1 Vgl.: A. W. Hormann, B.18, 111 (1885). — Japensure, B. 20, 1645 (1887). 
— Wotrrensten, B. 25, 2782 (1892); 26, 2994 (1893). — S. auch Sopecui, B. 41, 
4107, 4109 (1908). 

* Letpmann, Scuwaperer, B. 22, 1318, 1328 (1889). — Derépine, C. r. 126, 
1795 (1898). 

Uber Tetrahydro-pyridin aus Piperidin-C-sulfonsdure (S. 834) s. Paar, Husa- 
LecK, B. 34, 2758, 2761 (1901). 

3 FE. Fiscuer, B. 16, 1604 (1883); 17, 1789, 1798 (1884). — FRancuimont, Frixp- 
mann, R. 24, 417 (1905). — Homologes: C. H. Crarxe, Francis, B. 45, 2063 (1912). 
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SS Eee. 
d-Halogen-ketonen durch Einwirkung von Ammoniak oder von primaren 
Aminen entstehen!, z. B.: 


H,C—_CH,—CH, . _ HC: -CH,- -CH e 
H + H,O + HBr (B) 
H,CBr éo.cu, * 4 = = 4G.NH-C.CH, : 
—CH 
ey + NH,-CH, iy Sie Bore +H,O+HBr. (C) 


~ ,C-N(CH,):C-CH, 


Als Pyridin-Kérper sind sie dadurch gekennzeichnet, daB sie durch Zinn 
und Salzsiure in der Warme zu Piperidinen reduziert werden. Die 
nach dem Typ der Gleichung C aus primiren Aminen hervorgehenden 
Stoffe kénnen ihrer Bildung zufolge nur 4?-Tetrahydride sein. Die 
Reaktion B aber kénnte auch ein 4!-Tetrahydrid ergeben; die Annahme 
eines solchen Verlaufs ist indessen im Hinblick auf das analoge Ver- 
halten mit den nach C entstehenden N-Alkyl-Kérpern nicht wahr- 
scheinlich. 

Interessant sind diese Stoffe besonders durch die Beziehungen, 
welche sie mit acyclischen, durch Wasseraufnahme und Ringspaltung 
aus ihnen gebildeten d-Amino-ketonen verkniipfen, z. B.: 


H.C CH,—— CH at H,C_——_CH, ———CH, 
H.C NH (bzw. NR)-C-CH, vo == H,C-NH, (bzw. NHR) GO-CH, 


(D) 
Diejenigen von ihnen, welche den Stickstoff mit Wasserstoif oder Alkyl ver- 
bunden enthalten, lésen sich namlich in Wasser zwar sehr reichlich, aber 
nur ganz allmahlich unter Warmeentwickelung auf. Aus diesem Verhalten 
(und auch aus anderen Reaktionen) darf man nun schlieBen, daB in den 
waBrigen Lésungen nicht der Pyridin-Kérper, sondern das 
acyclische Amino-keton (bzw. Alkylamino-keton zugegen ist, das 
in isoliertem Zustand aber nicht bestiindig ist, sondern gleich wieder 
Wasser verliert. Wenn R ein Aryl ist, so ist umgekehrt der Pyridin- 
Korper in freiem Zustand nicht bestindig, wohl aber das Arylamino- 
keton (z. B. C,H,-NH-[CH,],-CO-CH,), das erst in Berithrung mit Sauren 
RingschluB zu Salzen des um ein Molekiil Wasser armeren N-Aryl- 
tetrahydro-pyridins erleidet. 

Mit diesen Verhaltnissen hangen die eigentiimlichen Erfahrungen 
zusammen, die man bei der sehr leicht (schon bei 0°) erfolgenden Ein- 
wirkung von Formaldehyd auf die waBrige Lésung der nach Gleichung C 
entstehenden N-Alkyl-tetrahydro-pyridine und bei weiterer Umwandlung 
der entstehenden Produkte gemacht hat. Sie erklaren sich, wenn man 


' Vgl.: Lier, B. 25, 2190 (1892), A. 289% 173 (1896). — Eycman, B. 26, 1401 
(1893). — Lapensure, A. 304, 54 (1898). — A. Sacus, B. 32, 61 (1899). — Lipp, 
Wiprmann, B. 38, 2276, 2471 (1905). A. 409, 79 (1915). — Gasper, B. 42, 

1224 (1909). 
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annimmt, daB és nicht der Pyridin-Kérper, sondern das Alkylamino-keton 
ist, welches mit Formaldehyd reagiert, und zwar in folgender Weise: 


H,C—— CH,—CH, H,C—— CH,—CH-CO-CH, 


0s 
H,C-NH(CH,) Co.cH, * °° = 4.6.NH(CH,) GH,-08 
; H,C— CH, ae .CO-CH, 
aD «Raves eg 
H,C - N(CH,) - o 


Dieses primaire Produkt (vgl. S. 861) laBt sich — im ee zum 
Ausgangsk6rper (vgl. S. 812) — mit Zinn und Salzsaure nicht reduzieren. 
Bei der Reduktion mit Natriumamalgam in waBrig-salzsaurer Lésung 
aber nimmt es zwei Wasserstoffatome auf und liefert eine Verbindung, 
die beim Erhitzen mit rauchender Salzsiure Wasser abspaltet und nun 
ein sauerstofffreies Amin gibt, das bei lange andauernder EKinwirkung 
von Zinn und Salzséure zu einem N-alkylierten Piperidin-Homologen 
reduziert wird: 
H,C—CH,—CH-CO-CH, ,y, | H,C—CH,—CH-CH(OH)-CH, _ 4, 
H,C- N(CH,)-CH, ~—”  H,C-N(CH,)- CH, aris 
H,C—CH,—CH-CH:CH, ,y, -H,C—CH,—CH-CH,-CH, - ‘ 
H,C- N(CH,)-CH, 7” =, H,C-N(CH,)-CH, 
So gelangt man also endlich zu einem hexahydrierten Pyridin- 
Kérper mit #-standigem Athyl, wahrend der tetrahydrierte 
Pyridin-Kérper, von dem man ausging (Produkt der Gleichung C, 
S. 812), w-standiges Methyl] enthielt. 

4*-Tetrahydro-ca-picolin [2-Methyl-pyridin-tetrahydrid-(3.4.5.6)]| — 
Produkt der Gleichung B (S. 812) — ist eine farblose, leicht bewegliche Fliissig- 
keit (D9 = 0-913), siedet unter 716mm Druck bei 181—132° und riecht dem Piperi- 
din ihnlich, aber viel unangenéhmer. Einwirkung von salpetriger Siure s. Formei- 
reihe E auf S. 786. 

In die Reihe der 4?-Tetrahydro-pyridine gehért! das y-Conicein 
[2-Propyl-pyridin-tetrahydrid-(3.4.5.6)], welches das Coniin (vgl. 
S. 829) im Schierling begleitet und im Zusammenhang mit den ibrigen 
Alkaloiden des Schierlings in Bd. II, Tl. 1V besprochen werden wird. 


Die Hexahydride stellen, wie schon S. 810 hervorgehoben wurde, die 
meist bearbeitete Gruppe der hydrierten Pyridine dar. Ihr Anfangs- 
glied C,H,,N bildet als Piperinséure-Derivat (Formel VII, s.u.) das Al- 
kaloid ,,Piperin“ des Pfeffers und ist daher Piperidin genannt worden. 


CH, 0 CH, 
_ H,C~ NCH, ~\—9>CH: HC. 5 fe 
VII | PVE | 
ee Napa H,C\_ CH. CH,-0,H, 
\—— C0. CH: CH-CH: CH NH 


1 Vgl. Gasper, B. 42, 4059 (1909). 
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Im Anklang an diese Bezeichnung und die Trivialnamen der Pyridin- 
Homologen hat man fir die héheren Glieder die folgenden Sammel- 
namen eingefiihrt: 


C,H,,N: Pipecoline, C,H,,N: Lupetidine, C H,,N: Kopellidine, 
C,H,,N: Parpevoline. 


In die Reihe der Piperidin-Homologen gehért eine natiirliche Pflanzen- 
base: das im Schierling vorkommende, héchst giftige Coniin (Formel VIII, 
5. $13.). J 
Die klassische Methode fir den Ubergang von der Pyridin- 
zur Piperidin-Reihe (vgl. Gleichung F auf S. 786) besteht in der 
Einwirkung von Natrium auf die heiBe absolut-alkoholische Losung des 
zu reduzierenden Pyridin-Kérpers. Dieses zu groBer Wichtigkeit ge- 
langte Hydrierungsverfahren wurde von LapENBURG! ausgebildet. — Gute 
Resultate ergibt auch die elektrolytische Reduktion? in verdiinnt-schwefel- 
saurer Lisung (mindestens 4 Ag. Saiure auf 1 Aq. Pyridin) an Blei- 
Klektroden. — Fast quantitativ gelingt ferner die Anlagerung von freiem 
Wasserstoff (unter Uberdruck) in essigsaurer Lésung bei Gegenwart ge- 
ringer Mengen einer kolloiden Platin-Lésung als Katalysator®’. Wahrend 
das Pyridin auf solche Weise bei gewohnlicher Temperatur hydrogeniert 
wird, verliuft bei seinen Homologen die Reaktion schwerer und erfordert 
in manchen Fallen Erwarmung. 

Auch Alkohole der Pyridin-Reihe liefern bei der Reduktion mit Natrium 
in Alkohol neben den entsprechenden Alkoholen der Piperidin-Reihe hiufig die 
Piperidine selbst*, z. B.: 


(CH,),C(OH)-C,H,N >  (CH,),CH-C,H,,N. 

Theoretisch interessant ist die Umwandlung acyclischer Ver- 
bindungen in Piperidin-Kérper. LapEnsure® entdeckte ihre Bildung 
durch Destillation der salzsauren Salze von 1.5-Diamino-paraftinen (vgl. 
Formelreihe G auf 8.787), Gasrren® diejenige durch Austritt von Halogen- 
wasserstoff aus «-Halogen-alkylaminen (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 263), z. B.: 


H,C-—CH,-—CH-CHy pon go, = 9. H2C OH CHG, 
oI% - aes 2 rite 


H,C-Cl H,N-CH, HCoNHA tH, ee 


1 Vgl. B. 17, 156, 888 (1884); 27, 78 (1894). A. 247. 2, 51 (1888). 

* Vgl.: F. B. Anrens, Z. El. Ch. 2, 577 (1896). — Mercx, D.R.P. 90308 (Fro. 
4, 1239); 104664 (Froz. 5, 797). — Pincussonn, Z. a. Ch. 14, 395 (1897). — Tare, 
Ph. Ch. 34, 220 (1900). —- Zerses, Z. El. Ch. 18, 624, 632 (1912). 

° Sxira, W. A. Meyer, B. 45, 3592 (1912). — Sxita, Brunner, B. 49, 1598, 
1600, 1601 (1916). 

* Vel. z. B. Sopecxi, B. 41, 4105 (1908). 

° B. 18, 3100 (1885). A. 247, 52 (1888). — S. auch Francks, M. Koun, M. 23, 
883 (1902). 

° B. 25, 421 (1892). — S. ferner Ginrner, B. 31, 2134 (1898). 
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die im einfachsten Falle — Ubergang von é-Chlor-amylamin in Piperi- 
din —- schon bei gewéhnlicher Temperatur allmahlich in Gegenwart von 
Alkali verliuft}. 

Piperidin und seine Homologen sind Flissigkeiten von starkem 
Geruch und kraftiger physiologischer Wirksamkeit, die sich in einer 
Lihmung des Zentralnervensystems fuBert?. Sie besitzen viel starkere 
Basizitit als die Pyridine (vgl. S. 820). 

~ Durch Eintritt von Seitenketten in den Piperidin-Kern kénnen die 
Bedingungen fir Stereoisomerie geschaffen werden. Eine Seitenkette 
in «- oder #-Stellung (Beispiel: Formel IX) macht ein Kohlenstoffatom 


CH, CH, CH, 
H,C~ “CH, H.C SCH, C.H,-HO~ NCH, 
IX) : Wee) i , RT) | be 
H,C\_ _JOH-CH, CH,-HC\__CH-CH, co CH CH, 
NH NH NH 


des Rings asymmetrisch; Verbindungen von diesem Typus kénnen also 
in einer inaktiven d,/-Form und zwei optisch-aktiven Formen (Enantio- 
stereomeren) existieren. Gegenwart zweier Seitenketten kann bei zwei 
Ring-Kohlenstoffatomen gleichartige oder ungleichartige Asymmetrie 
(Beispiel: X bzw. XI) nach sich ziehen; im ersten Fall sind zwei in- 
aktive Formen (Diastereomere) méglich, von denen nur eine spaltbar ist, 
im zweiten Fall zwei spaltbare inaktive Formen. Der experimentelle 
Nachweis® der theoretisch méglichen Stereomeren ist in einer ganzen 
Reihe von Beispielen mit Erfolg gefiihrt worden. Zur Spaltung der in- 
aktiven Formen hat man sich meist der Salze mit d- und /-Weinsdure 
bedient. Zu den aktiven Formen vom Typus 1X gehért das natiirliche 
Coniin (vgl. S. 829). 

Durch Veraénderung der NH-Gruppe kénnen von den Piperidinen 
Derivate in groBer Mannigfaltigkeit abgeleitet werden. So entstehen 
z. B. aus den Piperidinen, die selbst sekundare Amine sind, durch Ein- 


1 Vgl. tiber die Kinetik der Reaktion: Freunpiicu, Krestovnixorr, Ph. Ch. 76, 
79 (1911). — Freunpuicu, M. B. Ricuarps, Ph. Ch. 79, 681 (1912). 

* Vergleichende Untersuchungen iiber die Giftigkeit s.: Jicxtr, A. 246, 49 
(1888). — R. u. E. Woxrrenstein, B. 34, 2408 (1901). — 8S. auch Sréur, J. pr. (2) 
45, 46 (1892). — S. ferner iiber die Giftwirkung von Piperidin-Derivaten: Jacos), 
Hayasur, Szupinsx1, C. 1903, 1], 1343. — Hinpepranpt, B. 37, 4458 (1904). H 43, 
249 (1904). A. 344, 298 (1906). — Daxin, C. 1905, II, 1459. — Pyman, Soc. 93, 
1794, 1795 (1908). — Lorrier, Remmier, B, 43, 2051 (1910). 

Ausnutzung von Piperidin durch Hefen und Schimmelpilze: F. Eurricn, Bio. Z. 
79, 160 (1917). 

8 Vgl. z. B.: Lapensure, A. 247, 64 (1883). B. 27, 75 (1894). — Levy, 
Wo xrrenstEn, B. 28, 2270 (1895); 29, 1959 (1896). — Marckwatp, B. 29, 43 (1896). 
— Graneer, B. 30, 1061 (1897). — Marcosz, Wourrenstein, B. 32, 2525 (1899); 
34, 2426 (1901). — Encers, B. 33, 1088 (1900). — Frese, B. 33, 3483 (1900). — 
Lirruer, F. Tuer, B. 42, 138 (1909). — S. auch Scuoirz, B. 34, 3015 (1901). 
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fahrung eines Kohlenwasserstoff-Restes tertiare Amine (wie XII), die 
sich mit Alkylhalogeniden zu quartéren Ammoniumverbindungen (wie XIII) 
vereinigen kénnen: 


CH,: sti mie 
HZ thee 


Bei den Leos aktiven Formen der sedi tees bewirkt der Eintritt 
eines Alkyls an das Stickstoffatom eine auffallend starke Erhéhung des Dreh- 
wertes!. 

Bei den quartaéren Verbindungen ergibt sich eine stereochemisch 
interessante Kombination, wenn das Molekiil ein asymmetrisches Ring- 
Kohlenstoffatom enthalt und die beiden an Stickstoff extranuclear ge- 
bundenen Kohlenwasserstofi-Reste ungleich sind, also auch das Stickstoff- 


-CH, 
XII) BoC haa CH,, XIII) He 


atom ,,asymmetrisch“ wird. Scuourz? hat fiir solche Kombinationen den 


EinfiluB der Stickstoff-Asymmetrie verfolgt; als er optisch aktive Formen 
von N-alkylierten Piperidin-Homologen in quartare Verbindungen jenes 
Typus iberfiihrte, z. B.: 


CH,—CH(C,H,), 
ya & C,H; + C,H; C CH,I 


CH,—CH(C,H,) C,H 

of  \NZ CH, C,H (Ht 
(H) 

*~\CH,— CH, eT un tis 


zeigte sich in mehreren Fallen’, daB swabieen tuations zwei Isomere in 
ungleichen Mengen entstehen, die durch Krystallform, Schmeizpunkt, 
Léslichkeit, Drehwert und physiologische Wirkung sich unterscheiden. 
Unter den Abkémmlingen der Piperidine verdienen besondere Hervor- 
hebung die von WoLFFENSTEIN entdeckten und eingehend untersuchten 
Produkte, welche aus den Piperidinen selbst sowie aus ihren N-Alkyl- 
Derivaten durch Oxydation mit (1 Mol.) Wasserstoffsuperoxyd hervor- 
gehen und sich von den Ausgangskérpern durch den Mehrgehalt von 
einem Sauerstoffatom unterscheiden. Wahrend sie urspriinglich als 
acyclische, durch Ringspaltung entstandene 0-Amino-aldehyde (wie 
Formel XIV, S. 817) aufgefaBt wurden (vgl. Bd.I, TI. II, S. 1078—1079), 
betrachtet man sie heute als N-Oxyde entsprechend XV und XVI; fiir 
die aus den Piperidinen selbst entstehenden Stoffe wird neben XV auch 
die Struktur von N-Oxy-piperidinen gema8 XVa in Erwigung gezogen?*. 


= H,O 


' Honenemser, WoLFrensTeIn, B. 32, 2520 (1899); 34, 2420 (1901). 

> B. 37, 3627 (1904); 38, 595 (1905). 

3 Nicht immer; vgl. Scuotrz, B. 41, 2005 (1908). 

‘ Vgl.: R. Wotrrensrew, B.. 25, 2780 (1892); 26, 2991 (1893); 28, 1459 (1995). 


— Mxauine, B. 25, 3124 (1892). — L. Levy, B. 28, 2273 (1895). — Wernick, ' 


R. Wotrrenstein, B. 31, 1553 (1898). — Maass, R. Wourrenstein, B. 31, 2687 (1898). 
— Aversacn, R. Worrrenstein, B. 32, 2507 (1899). — Haase, R. WoxrrensteEin, 
B. 37, 3228 (1904). 
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Die nicht am Stickstoff alkylierten Verbindungen (wie XV bzw. XVa) 
sieden im Vakuum unzersetzt und besitzen stark reduzierende Wirkung. 


CHL. x. CH, 
HO Aes H.¢~ SCH; 
XIV) XV) 
H,C\__'CHO” HG. CH, 
NH, N 
ZEESS 
H oO 
CH, CH, 
H,C~ “CH, H,C~ CH, 
XV a) 4 : XVI eet! 
HC CH, Ey es 
: oN 
OH H,C 80 O 


DaB dieses Reduktionsvermégen nicht der Gegenwart einer Aldehyd- 
gruppe (wie in XIV) zuzuschreiben ist, ergibt sich daraus, daB es ver- 
schwindet, wenn man die Verbindung C,H,,ON mit Phenylisocyanat 


-reagieren la8t, wobei ein Additionsprodukt C,,H,,O,N, quantitativ ent- 


steht, das bei Anwendung ganz gelinder Reduktionsmittel unter Bildung 
von Anilin und Piperidin zerfallt. Die Verbindungen sind daher den 
N, N-Dialkyl-hydroxylaminen (vgl. Bd. I, Tl. I, S.395—396) zu vergleichen; | 


sie liefern durch Alkylierung dieselben Produkte, welche aus den ent- 


sprechenden N-Alkyl-piperidinen durch Oxydation gebildet werden (wie 
XVI) und Analoga der Trialkylamin-oxyde (vgl. Bd. 1, Tl. I, 8. 396—398) 
darstellen. Von diesen N-Alkyl-piperidin-N-oxyden zerfallen einige beim 
Erwarmen in Sauerstoff und N-Alky]-piperidin, wahrend andere dabei 


_ Alkylen abspalten und Piperidin-N-oxyd lefern, z. B.: 


C,H, H 
OBy >No = CoH DN + GH. (I) 


Sie wirken in freiem Zustand oxydierend, machen z. B. Jod aus Kalium- 
jodid frei; ihren Salzen geht diese oxydierende Wirkung ab. Schweflige 
Saure addieren sie zu Produkten, die durch Wasser leicht in schwefel- 
saures N-Alkyl-piperidin verwandelt werden, z. B.: . 


_/Obs a /Soaels ey 
C,H, ee + H,O = NS Boon : (K) 


Die Uberfihrung von Piperidin-Kérpern in Pyridin-Kérper? ge- 
lingt durch Oxydation mit konz. Schwefelsiure oder mit Nitrobenzol bei hoher 
Temperatur, besser aber mit Silberacetat in essigsaurer Lésung bei 180°. 

Wichtig sind die Reaktionen, welche recht glatte Aufspaltungen 
des Piperidin-Kernes erméglichen. Sie sind bereits bei Besprechung 


1 Vgl.: Kontos, B. 12, 2341 (1879). — A. W. Hormann, B. 16, 586 (1883). — 
Lerimann, Getter, B. 21, 1921 (1888). — Tarer, B. 25, 1619 (1892). 
Mryer-Jacopson, org. Ch. Ils. (1. u.2. Aufl.) ; 52 (Dezember 1917) 
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der acyclischen Verbindungen, zu denen sie fiihren oder mit deren Hilfe 
sie ausgefiihrt werden, in Bd. I erlaiutert worden. Am langsten bekannt 
ist der Ubergang der quartaren Hydroxyde in Dialkyl-Derivate unge- 
sattigter acyclischer Amine (,,Hormannscher Abbau), dessen Bedeutung 
in Bd. I, Ti. I, S. 912—914 am Beispiel der Methylierungsprodukte des 
Piperidins ausfihrlich dargelegt wurde. Man hat es bei ihm aber nicht 
mit einer allgemein giiltigen Reaktion zu tun!; z. B. zerfallt das Methyl- 
propyl-piperidiniumhydroxyd nur spurenweise im Sinne der Gleichung: 


/ty-CHy OH /oa=CH, 
NOB, 6H,“ \O,H, CH,—CH,—N(CH,)(C,H,) 


gréBtenteils aber unter Bildung von N-Methyl-piperidin (neben Propylen 
und Wasser) und N-Propyl-piperidin (neben Methylalkohol). — Hine oxy- 
dative Aufspaltung?, welche zu Abkémmlingen der d-Amino-valeriansidure 
fihrt, erfahren, wie Scporren gelehrt hat, N-Benzoyl-piperidin und 
mehrere andere N-Acyl- Derivate des Piperidins bei Behandlung mit 
Kaliumpermanganat in waBriger Liésung (s. Bd. I, Tl. I, 8.732). — Die 
N-Acyl-Derivate bilden auch den Ausgangspunkt fiir dic Aufspaltung zu 
é-halogenierten Aminen, die mit Hilfe von Phosphorpentachlorid nach 
v. Braun bewirkt werden kann und gewissermaBen eine Umkehrung der 
Gasrretschen Synthese (vgl. Gleichung G auf S. 814) darstellt. Diese 
Reaktion® (vgl. Bd. I, Tl. II, 8. 257 sub 4a) verlauft mit Phosphorpenta- 
bromid weniger gut, da die primiren Kinwirkungsprodukte in’ letzterem 
Falle eine gréBere Tendenz zu dem Bd.I, Tl. II, S. 40—41 besprochenen 
Zerfall in 1.5-Dihalogen-paraffine und Nitrile zeigen. — Zu ‘e-halo- 
genierten Aminen fiihrt auch die ebenfalls von v. Braun‘ aufgefundene 
Spaltung der N-Alkyl- bzw. N-Aryl-piperidine mit Bromcyan (vgl. Bd. I, 
Tl. Il, S. 1286), die beim N-Phenyl-piperidin sich sehr glatt vollzieht; 
bei N-Alkyl-piperidinen erfolgt indessen meist daneben Reaktion ohne 
Ringspaltung im folgenden Sinne: 
H,0 Seg ek Mens eae 

NCH, —CH, CH, re - 
und das N-Methyl-piperidin reagiert sogar ausschlieBlich unter Bildung 
von Cyan-piperidin und Methylbromid, welch letzteres sich mit unverin- 
dertem Methyl-piperidin zu Dimethyl-piperidiniumbromid vereinigt. 


>N: C,H, + Br-ON = HC ‘SN-.CN + 0,H,+Br, (M) 


Das Piperidin (Pyridin-hexahydrid, Pentamethylen-imin) 
C,H, >NH wurde zuerst von Canours® 1853 als Produkt der Spaltung 


' Vgl. dazu v. Braun, B. 40, 3921 (1907); 42, 2221, 2532 (1909). — §S. auch 
v. Braun, B. 49, 2629 (1916). 
* Vgl.: Scnorren, B. 17, 2545 (1884); 21, 2235 (1888). — ScHorren, ScuLi-— 


mann, B. 24, 3690 (1891). — Tosi, Framm, B. 27, 2014 (1894). 

* Vgl.: v. Braun, B. 37, 2916, 3210 (1904). — v. Braun, STEINDORFF, B. 38, 
170, 2336 (1905). — v. Braun, boca B. 44, 1039 (1911). 

4 B. 40, 3914 (1907); 42, 2035 (1909). 5’ A. ch. [3] 38, 76 (1853). 
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von Piperin (vgl. 8.813 Formel VI])durch Destillation mit Kalikalk genau 
charakterisiert, nachdem vorher! schon RocaLEDER und WERTHEIM Be- 
obachtungen iiber den bei dieser Reaktion entstehenden fiiichtigen Stoff 
mitgeteilt hatten, ANDERSON der von ihm aus Piperin auf einem Umweg 
gewonnenen Base bereits die richtige Formel C,H,,N zuerteilt hatte. Die 
Beziehungen zum Pyridin wurden erst viel spiter (1879— 1881) von 
W. Konies? erkannt und. nachgewiesen. 

Um aus dem Pfeffersamen das Piperidin darzustellen, kann man 
dessen alkoholischen Auszug unmittelbar — ohne vorherige Isolierung 
des Piperins — der Destillation mit Kali unterwerfen’. Uber die Me- 
thoden, die zur Darstellung aus Pyridin dienen, s. S.814, tiber die Syn- 
thesen* aus Pentamethylen-diamin und aus «-Chlor-amylamin S, 787 
(Formelreihe G) und S. 814 (Gleichung G). ’ 


Das kaufliche Piperidin ist aus Pyridin durch Reduktion gewonnen und ent- 
halt. eine Beimengung (partiell reduziertes Pyridin?), die leichter durch Kalium- 
permanganat oxydierbar ist. Um es zu reinigen®, fiihrt man es in N-Nitroso- 
piperidin (S. 823) tiber, behandelt das rohe Nitroso-Produkt in Aceton-Lésung wit 
festem Kaliumpermangauat und scheidet aus dem derart gereinigten Priparat.durch 
Spaltung mit trockenem Chlorwasserstoff in siedender Toluol-Lésung das Piperidin 
wieder als Hydrochlorid ab. 


Piperidin ist eine farblose Fliissigkeit von starkem ammoniakali- 
schen Geruch, der zugleich an denjenigen des Pfeffers erinnert, und 
schmeckt stark kaustisch. Es erstarrt® bei — 13°, siedet’? unter 757 mm 
Druck bei 106-2° und besitzt das spezifische Gewicht® D?° = 0-861. 


1 Vgi.: Rocuteper, Werruemm, A. 54, 255 (1845). — Werruem, A. 70, 62 
(1849). — Anperson, A. 75, 82 (1850); 84, 345 (1852). 

> B. 12, 2341 (1879); 14, 1856 (1881). — S. ferner Lapensure, C. F. Rors, 
B. 17, 573 (1884). 

3’ Werruem, A. 127, 75 (1863). . 

‘ Ubergang vom Cyclopentanon zum Piperidin iiber Piperidon (S. 856) s. 
Wattiacn, A. 324, 281 (1902). 

* VortanpEr, Watuis, A. 345, 277 (1906). 

6 AurscauL, v. ScHNEIDER, Ph. Ch. 16, 24 (1895). — Mascaretui, Costantino, 
R. A. li. [5] 18, II, 111 (1909). 

* Vortanper, Watts, A. 345, 285 (1906). — Verdampfungswirme: Loveurnine, 
C. r. 128, 367 (1899). 

Uber thermische Eigenschaften s. ferner: Cotson, A. ch. [6] 19, 407 (1890). — 
Devéping, C. r. 126, 1794 (1898). — Moors, Soc. 91, 1381 (1907). — S. auch: Guys, 
Mauer, C. 1902, I, 1315. — Tscnetinzew, Tronow, C. 1915, II, 540. 

8 R. Scuirr, B. 19, 566 (1886). — Britut, Ph. Ch. 16, 216 (1895). 

Optisches Brechungsvermégen: Grapstone, Soc. 55, 750 (1889). — Eyxmay, 
B. 25, 3071 (1892). — Nasin1, Carrara, G. 24,1, 274, 278 (1894). — Briint, Ph. Ch. 
16, 217, 221 (1895). \ 

Absorptionsspektrum: Purvis, Soc. 97, 705, 714 (1910); 108, 2285 (1918). 

Magnetische Rotation: Perxin, Soc. 55, 699 (1889). 

Dielektrizitits-Konstante: R. Lapensure, Z. El. Ch. 7, 816 (1901). — ScHLUNDT, 
C. 1902, I, 4. 
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Mit Wasser ist es bei Temperaturen zwischen 0° und 250° in allen 
Verhiltnissen mischbar?. Es besitzt seinerseits lésende Kraft fir viele 
anorganische Salze, besonders die Silberhaloide*. Es ist viel basischer*® 
als Pyridin (s. S. 798, auch 8.804) — & = 11-5 x 107? bei 25° — und 
blaut dementsprechend stark Lackmus. 


Infolge dieser starken Basizitat lést sich das Hydrochlorid‘* C,H,,N, HCl in 
Wasser ohne Hydrolyse; es bildet farblose Nadeln, ist in Wasser auBerordentlich 
leicht, auch in Alkohol leicht (1:11 bei 20°) léslich. Bemerkenswert ist die Tsolier- 
barkeit des Nitrits® C,H,,N, HNO, in hygroskopischen farblosen Platten, das im 
Vakuum zwischen 80° und 100° sogar sublimiert werden kann und erst oberhalb 
110° sich in N-Nitroso-piperidin umwandelt. Das Acetat® C,H,,N,C,H,O, ist sehr 
zerflieBlich und schmilzt bei 106°. Das Pikrat’ C,H,,N,C,H,0,N, bildet gelbe 
Nadeln, schmilzt bei 151—152° und lést sich wenig in kaltem, leicht in heiBem 
Wasser. Das-Chloroplatinat® (C;H,,N,HCl),PtCl, ist in Wasser sehr léslich, 
krystallisiert daraus wasserfrei in hellgelben Prismen (Schmelzp. 201-5° {korr.]), aus 
Alkohol dagegen mit Krystallalkohol; seine waBrige Lésung bleibt beim Kochen un- 
verindert® (vgl. dagegen S. 794—795 das Verhalten des Pyridin-Chloroplatinats). Das 
normale Chloroaurat!® C,H,,N,HCl1, AuCl, ist in kaltem Wasser schwer léslich, 


1 Vgl. Frascuner, Ph. Ch. 62, 493 (1908). Soc. 95, 676 (1909). — Vgl. auch 
Tsaxatotos, ©. r. 148, 1326 (1909). 

Verteilung zwischen Wasser und Benzol: v. Gzorarevics, Ph. Ch. 90, 48, 57 
(1915). 

este Lésungen“ in Benzol und Cyclohexan: Bruni, G. 28, I, 259 (1898). — 
Mascaretu, Costantino, R. A. L. [5] 18, II, 104 (1909). 

> Werner, Z. a. Ch. 15, 6 (1897). 

8 Vgl.: BerTaeror, A. ch. [6] 21, 377 (1890) — Brepia, Ph. Ch. 18, 306 (1894). 
— Coxson, C. r. 124, 503 (1897); 132, 1563 (1901), — Hanrzscu, Sepanpt, Ph. Ch. 
30, 297 (1899). — Auwers, A. 332, 215 (1904). — Hicaxnunp, ©. 1911, II, 825. 

“ Canours, A. ch. [3] 88, 80 (1853). — Fenner, Taret, B. 32, 3223 (1899), — 
Veer, Soc. 93, 2137 (1908). — Freunpuicu, M. B. Ricnarps, Ph. Ch. 79, 692 (1912). 
— §. auch Epsraim, Hocuun, B. 48, 632 (1915). 

> Neoar, Soc. 99, 1599 (1911); 105, 1273 (1914). 

6 ZorprettaRri, G. 26, 1, 257 (1896). 

7 Gasrret, B, 25, 421 (1892). — Rosennem, Scuwrowirz, Soc. 73, 148 (1898). 
— Borris, Z, Kr. 40, 106 (1905). — Vanzerri, Gazzasin, G. 46,1, 148 (1916). 

Salze mit anderen Phenolen: Rosennem, Scurprowiz, Soc. 73, 139 (1898), — 
Tonnicuirre, Soc. 73, 145 (1898). -— Torner & Co., D.R.P. 98465 (C. 1898, II, 836). - 

Unterscheidung von Pyridin und Piperidin durch das Verhalten gegen Tannin 
und gewisse mehrwertige Phenole: Ozcusner pe Conrnck, C. r. 124, 507, 562 (1897). 

3 Wa.vacn, F. Lenmann, A. 237, 240 (1886). — Vornanper, A. 345, 286 (1906). 

® OecusnER DE Coninck, Bl. [2] 43, 179 (1885). 

'» Fenner, Taret, B. 31, 914 (1898); 32, 3220 (1899). 

Verbindungen von Bipocita mit Quecksilber-, Silber-halogeniden 
u. dgl. vgl. z. B.: Varer, C. r. 115, 880 (1892). — Cerveru, G. 27, I, 21 (1897). — 
Werner, Z. a. Ch. 15, 8 (1897). — F. B. Anzens, Srapuer, B. 38, 3266 (1905). — 
RAy, Duar, Soc. 103, 6 (1913). 

Piperidinsalze von komplexen Sduren u. dgl. vgl. z. B.: Lenuze, Am. Soc. 
20, 576 (1898). — Harpiy, Am. Soc. 21, 946 (1899). — F. Wagener, Toutes, B. 39, 
420 (1906). — Gursizr, Ravuscu, J. pr. [2] 88, 424 (1913). — Gutsrer, Huser, Z. a. Ch. 


Verhalien des Piperidins. 821 


wird aber schon vom gleichen Gewicht Alkohol bei Zimmertemperatur aufgenommen 
und gibt in alkoholischer Lésung sowohl. mit salzsaurem Piperidin wie mit Chlor- 
wasserstofisiure das abnorme Chloroaurat (C,;H,,N,HCl),AuCl,, das bei 20° 
etwa 10 Tle. Alkohol zur Lésung erfordert. 


-Piperidin kann mit der starksten Salzsdure eels auf nahezu 
300° erhitzt werden, ohne daB sich die geringste-Zersetzung bemerkbar 
macht. Uber Mittel, welche es in Pyridin tberfihren, vgl. 8. 817. 


Zu Pyridin wird es auch beim Uberleiten iiber Nickel bei 250° (sogar in 
Gegenwart von Wasserstoff) dehydrogeniert®. Beim Erhitzen mit Jod in Alkohol 
wird Pyridin nicht gebildet®. 

Durch ultraviolette Strahlen wird Pyridin unter Entwickelung von reinem 
Wasserstoff zersetzt*. 

Piperidin reduziert ammoniakalische Silberlésung unter Spiegel- 
bildung®. Salpeterséure, sowie eine Lésung von Chromsaure und Schwefel- 
siure wirken erst bei sehr starker Konzentration ein®. Gegen Kalium- 
permanganat’ ist reines Piperidin (vgl. S. 819) in schwefelsaurer Lésung 
bei Zimmertemperatur vollig bestandig. DaB es von Wasserstoffperoxyd® 
zunachst zu Piperidin-N-oxyd (S. 822) oxydiert wird, ist schon S. 816 mit- 
geteilt worden; bei Anwendung von mehr Wasserstoffperoxyd (in drei- 
prozentiger Lésung bei Zimmertemperatur) werden Glutarimid, Glutar- 
sdure, Buttersiure und Ameisenséure erhalten. : 

Piperidin ist eines der zuginglichsten sekundaren Amine. Als 
solches wird es im Laboratorium haufig nach Knorvznacets® Vorschlag 
in kleinen Mengen zur Herbeifiihrung von Kondensationen verwendet?° 
(vgl. Bd. I, Tl. I, S. 375). . 


85, 396 (1914). — Gursier, Fiury, Z.a. Ch. 86,179, 193 (1914). — Gursier, MEHLER, 
Z. a. Ch. 89, 331, 338 (1914). — Gurpier, OrrenstEin, Z. a. Ch. 89, 351 (1914). — 
Darra, Guosu, Am. Soc. 36, 1018 (1914). — Gutpier, Feiner, Z. a. Ch. 95, 146, 
- 155, 163, 166, 167 (1916). 
Verbindungen mit Schwefeldioxyd und Selendioxyd: Marino, Squintant, 
R. A. L. [5] 20, II, 667 (1911). — Marrno, Tonrnetiz, R.A. L. [5] 21, II, 98 (1912). 
Verbindung mit Phosphorwasserstoff P,H,: Scuenck, B. 36, 4205 (1908). 


' A. W. Hormann, B. 12, 985 (1879). 

2 Sapatrer, Marae, C. r. 144, 786 (1907). — Pavoa, G. 38, I, 229 (1908). — 
S. auch Ostromysstensxi, C. 1916, I, 780. 

8 E. Scummpt, Ar. 237, 562 (1899). — Uber Einwirkung von Brom vgl. A. W. 
Hormann, B. 16, 586 (1883). 

‘ D. Berruetot, Gaupecnon, C. r. 152, 377 (1911). — Autoxydation im Sonnen- 
Jicht: Cramician, Sitser, B. 48, 183 (1915). 

> Morcan, Mickrerawair, C. 1903, I, 72. 

* Kénies, B. 12, 2341 (1879). 

7 Vgl.: Kénias, B. 14, 1856 (1881). — Gunzpero, B. 36, 2705 (1903). — Vor- 
Lixper, A. 345, 271, 277, 280, 286 (1906). 

8 WoxrrensteIn, B. 25, 2777 (1882); 26, 2991 (1893). 

® A. 281, 29 (1894). 

‘© Vorschlag zur Verwendung fir Beschleunigung der Kautschuk-Vulkanisation: 
Bayer & Co., D.R.P. 265221 (C. 1913, II, 1444). 
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In auBerordentlich groBer Zahl hat man Abkémmlinge ‘des Piperi- 
dins hergestellt. Nur eine ganz kurze Ubersicht kann im Folgenden 
iiber diese Verbindungsgruppe gegeben werden. Hierbei wird zur Ab- 
leitung von Namen zuweilen fiir das dem Piperidin entsprechende ein- 
wertige Radikal mit freier Stickstoffvalenz: 


_CH,— CH; 
\CH,— CH; 


(analog Amino, Anilino usw.) benutzt. 


In der Literatur gebraucht man statt dessen hiufig die Bezeichnungen ,, Pi- 
perido und ,,Piperidyl“; letztere wird zweckmaBiger fiir: die Radikale 
—C,H, >NH wit freier C-Valenz verwendet. 

Ganz verwerflich sind die leider sehr verbreiteten Namenbildungen wie 
,Piperyl-hydrazin“ oder ,,Piperidyl-hydrazin“ fiir C;H,) >N-NH,, ,,Piperyl-urethan“ 
fiir C,H,, >N-CO-OR, bei denen ein Stickstoffatom zweimal zum Ausdruck kommt, 
nimlich sowohl als Hetero-Ringglied, wie als Bestandteil der typischen Verbindung 
(Hydrazin, Urethan), von welcher die zu benennende Verbindung sich durch Eintritt 
des Pentamethylen-Radikals C,H,,< ableitet. Unter ,,Piperyl-bydrazin“ z. B. kénnte 
man héchstens eine Verbindung (C,;H,,N)NH-NH, — also eine solche mit drei 
Stickstoffatomen — verstehen. 

Derivate des Piperidins, die sich dureh ,,anorganische“ Ver- 
ainderung der Imid-Gruppe ableiten. Das Piperidin-N-oxyd? bzw. 
N-Oxy-piperidin (Formel XV bzw. XVa auf 8.817), das aus Piperidin 
durch die berechnete Menge Wasserstoffperoxyd bei gewohnlicher Tem- 
peratur in reichlicher Ausbeute erhalten wird, bildet farblose demant- 
glanzende -Krystalle von starkem eigentiimlichem Geruch, schmilzt bei 
39° und siedet unter 55mm Druck bei 110—111°. Beim Erhitzen unter 
Atmospharendruck zersetzt es sich etwas; mit festem Kali erhitzt, liefert 
es Piperidein (S. 811). Es ist in Wasser, wie in Ligroin spielend leicht 
léslich und reduziert nicht nur die Edelmetalle, sondern auch Kupfer- 
acetat-Lésung intensiv beim Erwarmen. In salzsaurer. Lésung wird es 
durch Zink zu Piperidin reduziert. Auch beim Erwarmen mit Schwefel- 
kohlenstoff gibt es Sauerstoff ab, geht in piperidin-N-dithiocarbonsaures 
Piperidin (S. 826—827) iiber und scheidet dabei Schwefel aus dem 
Schwefelkohlenstoff ab. Uber Alkylierung und Kinwirkung von Pheny!l- 
isocyanat s. 8.817. Das Hydrochlorid C,H,,ON,HCl schieBt aus Aceton 
in prachtigen Krystallen an. 

V-Chlor-piperidin? C,H,) >N-Cl entsteht aus Piperidin durch Chlorkalk- 
Lésung und auch aus N-Methyl-piperidin durch unterchlorige Sdure. Es ist ein 


H,C *">NH—_ die Bezeichnung ,,Piperidino* 


* WotrrensteIn, B. 25, 2780 (1892); 2@, 2991 (1893). — Derépine, C. r. 126, 
1796 (1898). — Maass, Wo.rrenstem, B. 31, 2687 (1898). — Haase, Wo.rrenstein, 
B. 34, 3228 (1901). 

* Batty, B. 21, 1774 (1888). — Taeuiee Getter, B. 21, 1922 (1888). — Leut- 
mann, B. 21, 1924 (1888), — Le.timann, Scowaprrer, B. 22, 1318 (1889). — Dext- 
ping, C.r. 126, 1795 (1898). — Wixisrirrer, Iataver, B. 38, 1641 (1900). — S.osson, 
Am. 29, 302 (1908). 
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farbloses Ol (D}7 = 1-052), siedet unter 25 mm Druck bei 52°, riecht stechend und 
zersetzt sich leicht (bei raschem Erhitzen explosionsartig); schon beim Aufbewahren 
fiir sich scheidet das Ol allmablich salzsaures Piperidin ab. Durch heiBe alkoholi- 
sche Kalilauge entsteht ,,Dipiperidein“ (S. 811). 

N-Nitroso-piperidin! C sH,)>N- ‘NO wird durch Eintragen eis- 
kalter schwefelsaurer Piperidin- Long) in Natriumnitrit-Lésung gewonnen. 
Ks ist ein gelbes Ol, das in Wasser untersinkt, und siedet unter geringer 
Zersetzung bei 215—217° In konz. Salzsaure lést es sich und wird durch 
Wasser wieder daraus gefallt. Beim Erhitzen mit Sauren wird es in 
Piperidin zuriickgefiihrt (vgl. S. 819), ebenso durch Einwirkung stark 
reduzierender Mittel,.wahrend schwachere Reduktionsmittel N-Amino- 
piperidin (s. u.) ergeben. Reines Nitroso-piperidin ist auch in alkalisch- 
waBriger Liésung in der Kalte durch Kaliumpermanganat nicht oxy- 
dierbar. 

N-Amino-piperidin? C,H,. >N-NH, wird nicht nur aus N-Nitroso-piperidin 
(sowie aus N-Nitro-piperidin) durch Reduktion gewonnen, sondern auch durch Ein- 
wirkung von ,,Chloramin“ (Mischung von Natriumhypochlorit mit Ammoniak) auf 
salzsaures Piperidin. Es ist ein farbloses 01 (D'® = 0-928), siedet unter 728 mm 
Druck bei 146°, mischt sich mit Wasser in jedem Verhiltnis und riecht stark am- 
moniakalisch. Durch Oxydation geht es in das entsprechende Tetrazon — N-Azo- 
piperidin C,H, >N-N:N-N<C,H,, — iiber, das weiBe Krystalle darstellt, bei 
45° schmilzt, sich in kalten Siiuren aufldést, durch Alkalien wieder gefallt wird, von 
warmen Siuren unter Bildung von Stickstoff und Piperidin zersetzt wird und auch 
' bei Einwirkung von Natrium-Nitrohydroxylamin auf salzsaures Piperidin entsteht® 
(vgl. dazu Bd. I, Ti. I, S. 391). 

N-Thio-piperidin* [C,H,, >N—],S — aus Piperidin und Zweifach-Chlor- 
schwefel — schmilzt bei 74°, Tripiperidin-N-phosphin® [C,H,, >N—],P — aus 
Piperidin und Phosphortrichlorid — bei 37—38°% 

Derivate des Piperidins, die sich durch Eintritt von Kohlen- 
wasserstoff-Resten oder substituierten Kohlenwasserstoff-Resten in 


die Imid-Gruppe ableiten. N-Methyl-piperidin® (Piperidino- 


1 Wertuem, A. 127, 77 (1863). — Scuorren, B. 15, 425 (1882). — Kvwyorr, 
A. 222, 298 (1883). — F. B. Aurens, B. 30, 533 (1897); 31, 2272 (1898). — Soto- 
nina, C. 1898, II, 888. — Vortainper, A. 345, 280 (1906). — Frascuner, Soc. 95, 
678 (1909). — Neoar, Soc. 99, 1600 (1911). — Backer, R. 32, 40 (1913). 

Uber N-Nitro-piperidin s.: Francuimonr, Kiospie, R. 8, 302 (1889). — 
BamBercer, Kirpan, B. 28, 536 (1895). — Francutmont, Taverne, R. 15, 72 (1896). 
— Francumont, van Run, Friepmann, R. 26, 228 (1907). — Bacxer, R. 31, 154 
(1912). — Prrvis, Soc. 103, 2285, 2293 (1913). 

2 Kworr A. 221, 297 (1883). — Anrens, Z. El. Ch. 2, 578 (1896). — Backer, 
R. 31, 155 (1912); 32, 40 (1913). — Forster, Soc. 107, 267 (1915). 

3 Aneett, Anaetico, R.A. L. [5] 10, I, 168 (1901). G. 33, I, 244 (1903), — 
Anoett, Casrerrana, R.A. L. [5] 14, I, 272 (1905). — S. auch Wieranp, Fresse, 
A. 392, 142 (1912). 

4 Micwaguis, B. 28, 1013 (1895). —- Scuencx, A. 290, 179 (1896). 

> Micuartis, Luxempoure, B. 28, 2205 (1895). — S. ferner Mrcuagruis, B. 28, 
1017 (1895). A. 326, 157, 186, 200 (1903). 

8 A. W. Hormann, B. 14, 659 (1881). — A. Lapensure, A. 247, 55 (1888). — 
Merunc, A. 264, 322 (1891). — Eyxman, B. 25, 3071 (1892). — Briuz, Ph. Ch. 16, 
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methan) C,H,,>N-CH, kann aus salzsaurem Piperidin durch Bihitaen 
mit (0°75 Tln.) Methylalkohol auf 200° bereitet werden. Es siedet bei 
107° unter 760 mm Druck; D?" = 0-820. Einwirkung von Bromcyan 
s. 8, 818. —. Die heftig verlaufende EKinwirkung von Methyljodid auf 
Piperidin ergibt neben jodwasserstoffsaurem Piperidin das Dimethyl- 
piperidiniumjodid! C,H,, >N(CH,),. 

N-Phenyl-piperidia® entsteht merkwiirdigerweise durch die Reaktion von 


‘Brombenzol auf Piperidin (bei 250—260°). Reiner und in fast theoretischer Aus- 
beute gewinnt man es aus 1,5-Dibrom-pentan und Anilin auf dem Wasserbade: 


CH,-+CH,-Br : 
HC og. CH, <Br + 3H,N-C,H, 
| -CH;-CH 
= HC. SN-O,H; + 2HBr; H,N-CyH,= _(N) 


ope OH CHS 


Es ist ein wasserhelles Ol und siedet unter 752 mm Druck bei 257—258°. 
\-Methylen-dipiperidin® (Dipiperidino-methan) [C;H,, >N—],.CH 
wird aus Piperidin durch Kondensation mit 40-proz. Formaldehyd-Lésung auf dem 


216 (1895). — Wernick, Wo.FrensTEIN, B. 31, 1553 (1898). — Knurret, Ar. 236, 
598 (1898). — WhitusrArrer, Ictaver, B. 33, 1641 (1900). —- v. Braun, B. 33, 2734 
(1900). — R. Lapensure, Z, El. Ch. 7, 817 (1901). — Escuwemesr, B. 38, 881 (1905). 
— Pinner, Franz, B. 38, 1541 (1905). — Fuascuner, Ph. Ch. 62, 494 (1908). — 
CrarkE, Soc. 101, 1807 (1912). — Hess, Wisstne, B. 48, 1911 (1915). — Bayer & Co., 
D.R.P. 287802 (C. 1915, II, 1034). 


* Canoors, -\. ch. [3] 38, 94 (1853). — A. W. Hormann, B. 14, 660 (1881). 

Uber vergebliche Versuche, quartire Piperidiniumsalze vom Typus C,H,, >N 
(R)(R!)(Ac) in stereomere Formen zu spalten, s. Barrowcuirr, Kiprinc, Soc. 83, 
1141 (1908). 

> Lenimann, Geirer, B. 21, 2279 (1888). — v. Braun, B. 37, 3212 (1904); 40, 
3918, 3921 (1907); 41, 2161 (190€ — v. Braun, Krouser, B. 45, 2994 (1912). 

NV-Dinitrophenyl-piperidin: Sprecer, Kaurmann, B. 41, 679 (1908). — 
Sprecer, B, 41, 886 (1908). — Moraan, Moss, Porter, Soc. 107, 1308 (1915). 

N-Benzyl-piperidin: Wattacu, A. 343, 74 (1905). — Curarxe, Soc. 99, 
1935 (1911); 101, 1807 (1912). 

Uber V- ouphenevi: pipe ridine vgl.: Auwers, Domsrowsk1, A. 344, 280 
(1906). — Auwers, A. 356, 150 (1907). — Kéyics, Bernnart, B. 41, 499 (1908). — 
J AcoBs, Fiaieaoes C. 1915, II, 606. 

Uber N-Naphthyl-piperidine vgl.: Aner, B. 28, 3106 (1895). — W. Rora, 
B. 29, 1175 (1896). 

° Enrennerac, J, pr. [2] 36, 126 (1887). — Kraut, A. 258, 109 (1890). — 


Henry, Bl. [3] 18, 158 (1895). — Kwévenacer, B. $1, 2586 (1898). — E. Scumupr, 
Ar, 240, 230 (1902). — P. Kéuuer, Ar, 240, 231 (1902). — v. Braun, Rover, B. 36, 
1198 (1903). — Avcwers, A. 356, 149 (1907). — Crarge, Soc. 99, 1934 (1911). — 


Hess, Wissinc, B. 48, 1912 (1915). 

Uber Athylen-dipiperidin («,8-Dipiperidino-adthan) s.: Brinz, B. 4, 
739 (1871). —- Anpré, C. r, 126, 1797 (1898). — Scuoxrz, B. 35, 3051 (1902). — 
WepexinpD, B. 86, 1164 (1903). — Ascuan, Ph. Ch. 46, 304 (1903). — Knorr, Hor- 
LeIN, P. Rors, B. 38, 3140 (1905). — Cranxe, Soc. 99, 1934 (1911). 

Uber a,0- Diperidiae: butan s. S, 113. 


‘ols ea g ie 
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Wasserbade gewonnen, ist ein pfefferartig riechendes 01 (D15 =0-911), siedet bei 235° 


. und wird durch wiBrige Siuren sofort unter Bildung von Piperidinsalz gespalten; 
schon kaltes Wasser bewirkt diese Spaltung. Mit Schwefelkohlenstoff vereinigt es 
sich zu einer bei 58° schmelzenden, krystallinischen Verbindung C,,H,.N, + CS,. 

Interessant ist die Bildung von polycyclischen quartaren Ver- 
bindungen mit spirocyclisch verkniipftem Stickstoffatom, zu welcher die 
Isomerisation bzw. Polymerisation von N-Alkyl-piperidinen 
AnlaB gibt, die im Alkyl halogeniert sind'. Das aw-Piperidino- 
6-chlor-athan polymerisiert sich beim Erwarmen in alkoholischer 
Lésung zu Diathylen-bis-piperidiniumchlorid (einem Piperazin-Derivat): 

_-CH,-CH, 

CH, - CH, 

ene CA Pie tt et _~CH,-CHy~_ 
“NCH,-CH,~ | “CH,°CH,~ ; \CH,-CH,~ 

Cl Cl 


2H,C ">N-CH,-CH,Cl 


g = iH; CH, . (O) 


Dagegen isomerisiert sich das «-Piperidino-d-chlor-butan (schon 
in kalter atherischer Lésung) zu Tetramethylen-piperidinium- 
chlorid: 
nce CE, _ ~—— CH, CH, 
oS 


CH, od CHy~_ _CH, = CH, 
CH,-CH,~ _Cl-CH,-CH, 


Pp 
CH,-CH,~)\cu,-¢H, 9 ©? 
Cl 


= B,C 


--— einer Verbindung, deren Struktur sich zweifellos daraus ergibt, daB 
sie auch aus «-Pyrrolidino-s-chlor-pentan (also einem Pyrrol-Derivat) 
durch Isomerisation gebildet wird. Eine quartare Verbindung, welche 
den Stickstoff beiderseits als Glied eines Piperidin-Rings enthalt, — 
das Pentamethylen-piperidiniumbromid (,,Bis-piperidinium- 
bromid“) — wird quantitativ in der Reaktion zwischen Piperidin und 
1.5-Dibrom-pentan erhalten: . 


CH, CH ,: Br- CH, -CH,_ 
Br-CH,-CH,~ 
Gere _/ CH, CH. 
NCH,+CH,~ | \CH,-CH.~ 


Br 


Dies: CH, + C,H,,>NH, HBr. (Q) 


Erwahnt sei, daB das Piperidin in Gestalt der Nitrol-piperidide’, welche 
aus den Nitrosochloriden, Nitrositen oder Nitrosaten ungesdttigter Verbindungen 


1 Vgl.: Gapriet, Srerzner, B. 29, 2389 (1896). — Scuorrz, B. 31, 418, 425 
(1898). — Marcxwatp, Frozeytus, B. 34, 3557 (1901). — Knorr, Horzzin, P. Rozu, 
B. 38, 3136 (1905). — Horie, Kneiser, B. 39, 1429 (1906). — Gasriet, Comman, 
B. 39, 2875 (1906). — v. Braun, B. 30, 4848, 4351 (1906); 49, 972 (1916). — AL- 
pert, B. 42, 545 (1909). — Dunzop, Soc. 101, 1998 (1912). 

* Vgl. z.B.: Wattacu, A. 241, 303, 320 (1887); 245, 253 (1888); 248, 172 
(1888); 252, 113, 125 (1889). — Titven, Forster, Soc. 65, 325 (1894). — Ruts, Soc. 
89, 1343 (1906). — Gotusew, C. 1908, II, 1865. 
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durch Umsetzung mit Piperidin entstehen und meist sehr krystallisationsfahig sind, 
vielfach — namentlich in der Terpen-Reihe — als Charakterisierungsmittel be- 
nutzt wird. 

Derivate des Piperidins, die sich durch Eintritt von Siure- 
Radikalen in die Imid-Gruppe ableiten (Piperidide). N-Formyl- 
piperidin! (Form-piperidid) C,H,,>N-CHO ist eine wasserhelle, in 
Wasser ldsliche Flissigkeit’ (D?* = 1-019) und siedet unter 745 mm 
Druck bei 222° (korr.). Ebenso wie die tibrigen N-Acyl-piperidine wird 
es — im Gegensatz zu den N-Alkyl-piperidinen (vgl. S. 816) — von 
Wasserstofisuperoxyd nicht oxydiert. 

N-Acetyl-piperidin®? — eine helle, mit Wasser mischbare Fliissigkeit — 
siedet unter 761mm Druck bei 227—228°. — N-Benzoyl-piperidin® schmilzt 
bei 48° und siedet bei 320—321° ohne merkliche Zersetzung; iiber Oxydation zu 
5-Benzoylamino-valeriansiure s. Bd. I, Tl. II, S. 732, tiber Einwirkung von Phosphor- 
pentachlorid und -pentabromid Bd. IJ, Tl. III, 8. 818. — WN-Benzolsulfonyl- 
piperidin‘ (Benzolsulfonsiure-piperidid) C,H, >N-SO,-C,H; schmilzt bei 
92—93°, ist schwer in kaltem Wasser, leicht in Alkohol und Ather ldéslich und 
wird durch konz. Salzsiiure bei 150° in die Komponenten gespalten. 

Piperidin-N-carbonsdureaithylester® (N-Carbathoxy-piperidin, 
N-Pentamethylen-urethan, Piperidino-ameisensdureester) C;H,, >N- 
CO-OC.H,; entsteht aus Piperidin und Chlorameisensiureester unter bedeutender 
Wirmeentwickelung, ist eine farblose Fliissigkeit (schwerer als Wasser und darin 
unléslich) und siedet unzersetzt bei 211—212° Durch Oxydation mit rauchender 
Salpetersiure liefert er y-Amino-buttersiiure (Bd. I, Tl. II, 8. 765). 

Piperidin-N-dithiocarbonsaures Piperidin® C;H,, >N-CS-‘SH,N< C,H, 


1 Wa.acu, F. Lenmann, A. 237, 251 (1887). — Lacnowrcz, M. 9, 699 (1888). 

— F. B. Aurens, B. 27, 2090 (1894), — M. Auersacn, Wotrrenstein, B. 32, 
518 (1899). 

> Scuorten, B. 15, 426 (1882). — Watrzacu, A, 214, 238 (1882). — Batty, 
b. 21, 1175 (1888). — Francurmont, Krossre, R. 8, 300 (1889). — Russexy, Soc. 97, 
954 (1910). 

° Canours, A. ch. [3] 38, 87 (1853). — Scuorren, B. 17, 2545 (1884); 21, 2238 
(1888). — Ricuermer, A. 280, 36 (1894). — v. Braun, B. 36, 3524 (1903); 37, 2916, 
3210 (1904). — vy. Braun, Sreinporrr, B. 38, 170, 2336 (1905). — Russrtx, Soc. 97, 
955 (1910). — Preirrer, A. 383, 106, 148 (1911). — Purvis, Soc. 108, 2285. 2293 
(1913). — Gursizr, Frury, Z. a. Ch. 86, 194 (1914). --- Deux, Baur, Am. Soc. 36, 
2100 (1914). — Bornwarer, R. 36, 281 (1917). 

“ Hinspera, A. 265, 182 (1891). — Scuorren, Scutémann, B. 24, 3689 (1991). 
— Grinzperc, B. 36, 2706 (1908). 

> Scnorten, B. 15, 425 (1882); 16, 643 (1883). — Cazenevve, BI. [3] 25, 634 
(1901). — Anbaeyeeder Kavrzscn, H. 81, 297 (1912). — v. Corpier, M. 35, 34 (1914). 

Uber weitere Kohlensiure- Denivate des Piperidins s. z. B.: EAS 
B. 17, 3040 (1884). — Waxtacu, F. Leamann, A. 237, 249 (1887). — Cazenevve, 
HMaiewiry C. r. 125, 1107 (1897). — pe 1a Rocue, Bl. [3] 29, 752 (1908); 31, 21 
(1904). — Forster, ee Soc. 85, 1190 (1904). — Ernaorn, Capemer H. Preirrer, 
B. 37, 109 (1904). — Arxinson, Sane 105, 1294 (1914). —- Deun, Prarr, Am. Soc. 
37, 2124, 2129 orl 

° Canours, A. ch. [3] 38, 88 (1853). — Lapensuxc, C. F. Rorn, B. 17, 514 
(1884). —. v. Braun, B. 36, 3528. — S. M. Losanitscn, B. 40, 2974 (1907). 
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wird quantitativ aus Piperidin und Schyefelkoblenstoff erhalten, krystallisiert aus 
Alkohol in Tafeln und schmilzt bei 172°. — Piperidin-N-thiocarbonsadure- 
anilid* (NW, N-Pentamethylen-W’-phenyl-thioharnstoff) C,H, >N-CS-NH: 
C,H, — aus Piperidin durch Vereinigung mit Phenylsenfél — schmilzt bei 99°. 


Zu den Saure-Derivaten gehért als wichtigstes das Piperin 
(Piperinsaéure-piperidid, Formel VII auf S.813), das sich im Pfeffer 
findet und in Bd. 1, Tl.IV unter den Alkaloiden behandelt werden wird. 


Als Vertreter der Piperidin-Derivate, die sich durch Eintritt von Radikalen 
mit Siurefunktion in die Imid-Gruppe ableiten (Piperidinosaduren), sei die. 
Piperidino-essigsaure® C;H,, >N-CH,-CO,H genannt. Sie kann aus Piperidin 
auf ahnlichen Wegen gewonnen werden, wie das Glykokoll aus Ammoniak, schmilzt 
wasserfrei bei 215—217° und krystallisiert wasserhaltig (C,H,,0.N + H,O) in sehr 
sch6nen Prismen. 

Erwihnt sei endlich, da8 sich das Piperidin mit Diazokérpern zu Diazoamino- 
K6rpern — N-[Aryl-azo]-piperidinen® — vereinigt, wie C;H,, >N-N:N-C,H,. 

Unter den Homologen des Piperidins hat das «-Pipecolin* 
(2-Methyl-piperidin) — Formel IX auf S. 815 — vielfache Bear- 
beitung gefunden. Die durch Reduktion des @-Picolins gewonnene in- 
aktive Verbindung (d,/-c-Pipecolin) kann mit Hilfe des weinsauren Salzes 
in die optisch-aktiven Formen gespalten werden, welche ein spezifisches 
Drehungsvermégen [a], =-+ 37° zeigen. Die d,/-Form (D? = 0-864) 
schmilzt bei —5°, die aktiven Formen bei +9°; Siedepunkt: 116—117° 
(korr.) unter 714 mm Druck. Das a-Pipecolin lést sich sehr leicht in 


1 Gesuarpt, B. 17, 3089 (1884). — Sxinner, Runemann, Soc. 53, 558 (1888). — 
Hecut, B. 23, 288 (1890). — Manvenii, Comanpucct, G. 29, II, 144 (1899). — pe 1a 
Rocue, Bl. [3] 29, 410 (1903). 

> Kraut, A. 157, 66 (1871). — Hinsprre, Rosenzweic, B. 27, 3255 (1894). — 
Biscuorr, B. 31, 2840 (1898). — Weprxinp, B. 32, 722 (1899). — Weprxinp, Orcus- 
Len, B. 35, 1075 (1902). — Kuaces, Marcotinszy, B. 36, 4193 (1903). — Henry, 
C. 1904, Il, 1878. — Kworvenacet, B. $7, 4082 (1904). — Pinner, Franz, B. 38, 
1545 (1905). — v. Braun, B. 40, 3936 (1907); 41, 2115, 2117, 2127 (1908); 42, 2037, 
2056 (1909). — E:nuorn, Untrenper, A. $71, 167, 168 (1909). — Ley, B. 42, 355, 
358, 373 (1909); 47, 2951 (1914). — Ley, Unricn, B. 42, 3447 (1909). — Ley, Heaer, 
B. 48, 74 ff. (1915). — Woxrrenstein, Lowy, Bacustez, B. 48, 2042 (1915). — Lowy, 
Worrrenstein, A. Pth. 79, 329 (1916). 

Uber Bildung von Piperidinosiure-Estern, -Amiden und -Nitrilen durch An- 
lagerung von Piperidin an Ester, Amide oder Nitrile von ungesattigten Sauren vgl.: 
Rouemann, Brownine, Soc. 73, 724 (1898). — Movrev, Lazennec, Bl. [3] 35, 1179, 
1192 (1906); [4] 1, 1066 (1907). 

’ Vgl.: Baryer, Jicer, B. 8, 893 (1875). — Wattacu, A. 235, 236, 241 ff. (1886). 

+ A, Lapenpure, A. 247, 62 (1888). B. 26, 860 (1893); 27, 854 (1894); 29, 
422 (1896); 31, 291, (1898); 43, 2374 (1910); 44, 678 (1911). — Bunzet, B. 22, 1053 
(1889). — Zetiner, M. 15, 35 (1894). — Brit, Ph. Ch. 16, 216 (1895). — Lipp, 
A. 289, 210, 214 (1896). B. 31, 520 (1898). — Marcxwaxp, B. 29, 43 (1896). — 
Hongnemser, Wo.rrenstein, B. 32, 2522 (1899) — R. Lapensore, Z. El. Ch. 7, 816 
(1901). — Fxascuner, Mac Even, Soc. 93, 1000 (1908). — A. Lapgnsure, Sosecxr, 
B. 42, 3152 (1909). — v. Braun, B. 48, 2853 (1910). — v. Braun, Soxecai, B. 44, 
1089 (1911). — Sxrra, W. Brunner, B. 49, 1600 (1916). 
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Wasser unter Warmeentwickelung. Sein N-Benzoyl-Derivat liefert bei 
der Oxydation mit Kaliumpermanganat 0-Benzoylamino-capronsaure. 

Auch das $-Pipecolin! (Siedep.: 124—126°) ist in optisch-aktive Formen 
((@]y = + 4°) gespalten worden. Das d-Bitartrat der d,/-Form krystallisiert wasser- 
frei, schmilzt bei 144—146° und wurde von Lapsnsurc als partiell racemisches 
Salz charakterisiert; das d-Bitartrat der /-Form schmilzt bei 170—172° und kry- 
stallisiert mit 1H,O; dasjenige der d-Form schmilzt bei 76—78° und krystallisiert 
mit '/,H,0. 

_ Das 2-Methyl-5-athyl-piperidin? (Kopellidin) — Formel XI 
auf S. 815 — wird bei der Reduktion des Aldehyd-kollidins (8. 808) als 
Gemisch zweier diastereomerer inaktiver Formen (vgl. S. 815) erhalten, 
welche sich dadurch trennen lassen, da8 das Hydrochlorid der einen 
Form in kaltem Aceton kaum léslich und an der Luft haltbar ist, 
wihrend dasjenige der anderen Form von Aceton leicht aufgenommen 
wird und an der Luft zerflieBt. Beide konnten in optisch aktive Modi- 
fikationen zerlegt werden. Es sind also im ganzen sechs stereomere 
Formen bekannt, deren Siedepunkt tibereinstimmend bei 162—164° hegt. 

Durch Reduktion von Pyridin-Homologen kann man natirlich nur zu solchen 
Piperidin-Homologen gelangen, welche an je einem Kohlenstoffatom nicht mehr als 
ein Alkyl enthalten, also nicht zu gem.-dialkylierten Piperidinen. Solche* kénnen 
indessen aus ihren Oxy- oder Oxo-Derivaten durch Reduktion bereitet werden. Ein 
Beispiel dafiir bietet das. 2.2.5.5-Tetramethy]- al se das aus dem Tri- 
aceton-alkamin auf éoizeoider: Wege entsteht: 


H,C: CH(OH)-CH, pes H,C- CHBr-CH, 
(CH,),C —NH—C(CH)), —*™ _ (CH,),C —NH—C(CH,), 
_Beqekien-.. H,C 2 CH, : CH, (R) 


(CH,),C+ NH- C(CH,), ’ 


' A. Lapenspure, A. 247, 67 (1888); 364, 261 (1909). B. 27, 75, 1409 (1894). 
— Letimann, Birrner, B. 23, 1388 (1890). — Sréur, J. pr. [2] 45, 33 (1892); 48, 
17 (1893). — Fun, B. 26, 2573 (1893). — Jacosi, Meruina, A. 278, 5 (1894). — 
Brit, Ph. Ch. 16, 216 (1895). — Woxrrenstein, B. 28, 1465 (1895). — France, 
M. Koun, M. 23, 883 (1902). — Lapensure, Boserraa, B. 36, 1649 (1903). — Frascu- 
NER, Soc. 95, 672 (1907). 

y-Pipecolin: A. Lanensure, A. 247, 69 (1888). — Fuascuner, Soc. 95, 
671 (1909). 

Uber 2.4- und 2.6-Dimethyl-piperidin (Lupetidine) vgl. z.B.: A, LapEn- 
nurG, A. 247, 87, 88 (1888). — Marcuss, Wotrrenstein, B. 32, 2528 (1899); 34, 
2426 (1901). — Wont, Maae, B. 43, 3287. — Sxira, W. Brunner, B. 49, 1601 aes 

Uber Athyl-piperidine vgl. z. B.: Sréur, J. pr. [2] 45, 43 (1892). 

A. Lapensure, A. 801, 149 (1898). B. 43, 2378 (1910). — Ginrane, B. 31, 2134 
(1898), — Fresg, B. 33, 3483 (1900). — Lise, B. 33, 3513 (1900). — Lipp, Wipn- 
mann, B, 38, 2279 (1905). 

> L. Levy, Wotrrenstein, B. 28, 2270 (1895); 28, 1959 (1896). — L. Levy, 
B. 28, 2273 (1895). — Marcuse, Wotrrensrein, B. 34, 2429 (1901). 

* Vgl.: Francumont, Frrepmann, R. 24, 404 (1905). — Guarescut, C. 1908, IT. 
1443. — Issoazio, C. 1908, II, 1444. — Kompra, C. 1912, 1, 1472. — Dunnop, Soc. 
107, 1712 (1915). 


a 
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eine dlige Fliissigkeit (D}* = 0-837) darstellt und unter 760 mm Druck bei 156° 
siedet. ey 

Am haufigsten untersucht ist unter den Piperidin-Homologen das 
2-Propyl-piperidin, welches in optisch aktiver Form das im Schier- 
ling natirlich vorkommende Coniin darstellt (vgl. S. 814, 815) und in 
Bd. II, Tl. IV unter den Alkaloiden ausfihrlich besprochen werden wird. 

Piperidine mit wngesattigter Seitenkette’ kénnen aus C-Oxyalkyl-piperidinen 
(S. 852) durch Wasserentziehung erhalten werden, z. B.: 


H,C—CH,—CH, H,C-CH,—CH, 


H,C-N(CH,)-CH-CH,-CH,(OH) ©” «HC. N(CH,):CH-CH: CH, ®) 


Halogen-Derivate der Pyridine und Piperidine. 


Die direkte Halogenierung des Pyridins oder seiner Homo- 
logen bietet nicht gerade einen vorteilhaften Weg fiir die Gewinnung 
der Halogen-Substitutionsprodukte. — LaBt man Chlor? auf trockenes 
Pyridin fir sich oder in indifferentem Ather wirken, so erhalt man Pro- 
dukte, deren Zersetzung in der Warme oder mit Wasser zu Chlor- 
Substitutionsderivaten neben unverandertem Pyridin fihrt. Leitet man 
Chlor in geschmolzenes salzsaures Pyridin bei 115—120° mehrere Wochen 
ein, so ergibt sich ein Gemisch, das auBer Dichlor-, Tetrachlor- und 
Pentachlor-pyridin ein Trichlor-amino-pyridin und eine Verbindung 
C,,HCl,,N, enthalt; beim «-Picolin fihrt diese Chlorierungsmethode 
in guter Ausbeute zu einem Hexachlorderivat CCl,-C,HCI,N, dessen 
Chloratome zur Halfte auf die Seitenkette entfallen. Erhitzt man Pyridin 
mit 10 Tin. Phosphorpentachlorid® 15—20 Stdn. auf, 210—220°, so 
entsteht als leicht isolierbares Hauptprodukt das Pentachlor-pyridin 
neben mehreren Produkten niedrigerer Halogenierung. — Brom* wirkt 
in der Warme auf salzsaures (oder schwefelsaures) Pyridin unter Bildung 
von 3-Brom- und 3.5-Dibrom-pyridin. 

Bemerkenswert ist, daB die Verdrangung von Carboxyl (auch von SO,H, 
s. S. 833) durch Brom® leichter erfolgt als der unmittelbare Eintritt von Brom in 
den Kern. Der Ubergang: 


1 Vgl.: Hemwnicn, B. 34, 1889 (1901). — Lérrizr,-Friepricu, B. 42, 107 (1909). 
-- Lérrier, Tscnunce, B. 42, 935 (1909). 

2 Vgl.: Keiszr, Am. 8, 310 (1886). — W.J.Sxit, Dootson, Soc. 73, 442 (1898); 
75, 979 (1899); 87, 799 (1905). — W.J. Sez, Soc. 93, 1993, 2001 (1908). — Reirzey- 
sTEIN, Breunina, J. pr. [2] 83, 99, 106, 120 (1911). 

8 W.J. Set, Doorson, Soc. 73, 433 (1898); 77, 3 (1900). 

+ Vgl.: A. W. Hormann, B. 12, 988 (1879). — Cramicray, Sirser, B. 18, 722 
(1885). — Premrer, B. 20, 1344 (1887). — Brav, M. 10, 372 (1889). — Knunsen, 
B. 25, 2985 (1892). — Deswex, B. 33, 3498 (1900). — Barras, C. r. 145, 75 (1907). 

5 Preirrer, B. 20, 1345 (1887). — S. auch O. Fiscuer, Riemerscumip, B. 16, 
1185 (1883). 
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CH, CBs 
| 
. K0,cC—~ Rigeee eee Bante a 
H,C—\__-—CH; H,C—\__/—CH, 
N N 


vollzieht sich beim Zusatz von Brom zur wiBrigen Loésung des kollidin-dicarbon- 
sauren Kaliums unter bedeutender Wirme-Entwicklung. 

Kine zweckmaBige Methode zur Gewinnung einheitlicher Chlor- 
Derivate beruht auf der Umwandlung von Oxy-Derivaten durch 
Chloride des Phosphors? (PCl, oder PCl, oder am besten Gemisch 
von POC], und PCl,), z. B.: 


OH Cl 
a Le ; 
[) ie us 
aE ; 
N N 


Auch die N-Alkyl-Derivate der Pyridone, welche den a- und y-Oxy-pyridinen 
desmotrop sind, kénnen der Reaktion unterworfen werden, wobei in der o-Reihe 
direkt unter Abspaltung von Alkylhalogenid die gechlorten Pyridine entstehen, 
wihrend in der y-Reihe zunichst deren Chloralkylate gebildet werden, die dann 
beim Erhitzen fir sich Alkylhalogenid austreten lassen, z. B.: 


5 Cl 
Cc 
Bx PCI, + POL, + POCK |. “SCH Erhitzen fir sich ra HC; es (Ub) 
“bel 125—130° > “Be oberhalb 200° mcr CH t 


CH, es 


Theoretisch iiberaus interessant ist die schon an friiherer Stelle 
(S. 152—153, s. auch 8.183) besprochene Umwandlung von Pyrrolen 
in #-halogenierte Pyridine? unter der Einwirkung von Chloroform 
bzw. Bromoform in Gegenwart von Natriumathylat. 


Dibrom-piperidine, welche wahrscheinlich die beiden Brom-Atome in 3.4-Stel- 
lung enthalten, entstehen durch Addition von Brom an die Tetrahydro- 


1 Vgl.: Harrinaer, Ligsen, M. 6, 315 (1885). — v. Pecumann, Barrzer, B. 24, 
3150 (1891). — Cort, Myers, Soc. 61, 722, 725 (1892). — Sepewicx, Coxzis, Soc. 
67, 401, 408 (1895). — O. Fiscuzr, B. 81, 611 (1898); 32, 1297 (1899). — O. Fiscuzr, 
Demeter, B. 32, 1807 (1899). — Micuagis, Héngen, A. 381, 254 (1904). — S. auch: 
Osr, J. pr. [2] 27, 274 (1883). — W.J. Sent, Doorson, Soe. 71, 1071 (1897). — 
O. Fiscuer, Cuur, J. pr. [2] 98, 371, 372 (1916). — Sremuiuser, Dreroxper, J. pr. [2] 
93, 887, 390 (1916). 

» Vgil.: Cramicran, Dennsrept, B. 14, 1153 (1881); 15, 1172 (1882). — Cura- 
MICIAN, Siuper, B. 18, 723 (1885). — Boccur, G. 30, I, 89 (1900). — Puancuen, Pontt, 
R. A. L, [5] 18, IT, 473 (1909). — Puancuer, Zamponint, R. A. L. [5] 22, H, 712 (1918). 


\ 
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pyridine’, die in gewissen Fallen als Nebenprodukte bei der Hydrogenierung von 
Pyridin-Homologen sich bilden (vgl. S. 810). 

Aus Alkoholen der Pyridin- sowohl wie der Piperidin- 
Reihe? erhalt man durch Erhitzen mit Halogenwasserstoff- 
saduren Halogen-Derivate, deren Halogen sich in einer Seitenkette 
befindet®. Diese kénnen bei geeigneter Halogen-Stellung sich in die 
Hydrohaloide von bicyclischen Kérpern umlagern, z. B.: 


_CH,-CH,-OH CH,-CH,J CH 
CH cH H.C | SCH, 
2 
H.C cn, HJ ae \cH, Umlagerung ie - (V) 
H.C CH, H.C. __/OH, H,C\ | CH, 
NH NH N 
ona 
H J 


DaB die in Seitenketten halogenierten Verbindungen ihre Halogen- 
atome leicht austauschen, ist von vornherein zu erwarten und durch 
mehrfache Beobachtungen bestitigt. Bei den im Kern halogenierten 
Verbindungen‘ war, soweit sie sich nicht von hydrierten Pyridinen 
ableiten, nach den Erfahrungen in der Benzol-Reihe Austauschfahig- 
keit nicht vorauszusehen. Sie ist aber dann in hohem MaBe vor- 
handen, wenn das Halogen sich in @- oder y-Stellung befindet® 
Besonders Kaliumhydrosulfid, Natriumalkylat, Ammoniak oder primare 
Amine nehmen verhaltnismaBig leicht derart gestelltes Halogen unter 
Einfihrung von —SH, —OR, —NH, bzw. —NHR heraus (vgl. 8. 835, 841), 
wahrend die gleichen Agenzien auf #-standiges Halogen nicht oder weit 
schwerer wirken. Vgl. hierzu S. 789. 

a-Chlor-pyridin® (2-Chlor-pyridin) wird in theoretischer Ausbeute aus 
N-Methyl]-«-pyridon (S. 854) beim Erhitzen mit einem Gemisch von PCI]; und POCI, 


1 W. Konies, Bernnart, B. 38, 3929 (1905). — W. Kénies, B. 40, 3201, 
3208 (1907). 

2 Vel. z. B.: Lorrrer, B. 37, 161, 1884 ff. (1904). — W. Konies, B. 37, 3245 
(1904). — Lirrrer, Kirscaner, B. 38, 3329 (1905). — Lérrier, Srrrze, B. 42, 
125, 127, 130 (1909). — Loérrter, Resmirr, B. 43, 2052 (1910). 

3 Uber Bildung solcher Halogen-Derivate durch Addition von Halogen- 
wasserstoff an ungesadttigte Seitenketten vgl. z. B.: Loérrrer, Tscaunxe, 
B. 42, 936, 938 (1909). 

4 Uber Absorptionsspektren s.: Baxer, Baty, Soc. 91, 1124 (1907). — 
Purvis, C. 1908, II, 70. Soc. 95, 294 (1909); 103, 2288 (1913). 

> Vgl.: Haitincrer, Lizsen, M. 6, 320 (1885). — Conran, Ersrern, B. 20, 165 
(1887). — Marcxwazp, B. 26, 2188 (1893). — Sepewrcx, Cottie, Soc. 67, 411 (1895). 
— O. Fiscuer, B. 32, 1801 (1899). —. O. Fiscner, Demeter, B. 32, 1309 (1899). — 
Marcewatp, Kiewm, Trasert, B. 33, 1556, 1560 (1900). — W. J. Sez, Doorson, 
Soc. 83, 396 (1903). — S. auch W. J. Sext, Soc. 101, 1193, 1945 (1912). 

6 y, Pecamann, Battzer, B. 24, 3150 (1891). — Marcxwatp, B. 27, 1322 (1894). 
— O. Fiscuer, B. 31, 611 (1898); 32, 1299 (1899). — Fareuer, Furness, Soc. 107, 
690 (1915). — Tscuirscurpasin, Ryasanzew, C. 1916, II, 228. 
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auf 150—160° erhalten. Es ist ein farbloses Ol (D'® = 1-205) von siiBlichem pyridin- 
artigem Geruch, siedet bei 170° (unkorr.) und lést sich nicht in Wasser. Durch 
Natrium wird es in alkoholischer Lésung zu Piperidiu reduziert. — 8-Chlor-pyridin* 
entsteht in der Reaktion zwischen Chloroform und Pyrrol-Kalium (vgl. 8. 158), ferner 
durch Einwirkung yon Ammoniak auf ,,o-Chlor-glutaconaldehyd“ (vgl. Bd- I, Tl. UI, 
S. 878). Es siedet unter 744mm Druck bei 148° und ist in Wasser nicht un- 
bedeutend lislich.’ Seine basische Natur ist so schwach, daB es selbst aus stark 
sauren Liésungen beim Kochen sich verfliichtigt. Mit Salpetersiure kann es ge- 
kocht werden, ohne sich zu verandern. — y-Chlor-pyridin® — aus y-Pyridon (S. 844) 
durch PCI, bei 100—150°, s. auch Formelreihe Ub auf S. 830 — siedet bei 147—148° 
und lést sich erheblich in Wasser. Mit Barytwasser kann es stundenlang ohne Ver- 
iinderung auf 90° erhitzt werden; mit methylalkoholischer Natriummethylat-Losung 
liefert es bei 100° glatt y-Methoxy-pyridin (S. 845). Mit Jodwasserstoffsiure (D: 1-8) 
gibt es bei 145° y-Jod-pyridin, bei héherer Temperatur Pyridin. — 8, 6’-Dichlor- 
pyridin® (3.5-Dichlor-pyridin) — Schmelzp.: 66—67° — kann aus dem Barium- 
salz der Pyridin-disulfonsiure (S. 838) durch Erhitzen mit PCI, auf 200° erhalten 
werden. Es bleibt beim Erhitzen mit alkoholisechem Ammoniak bis 300° unver- 
lindert; Natriumalkoholat-Lisung fihrt bei 190—200° in 3.5-Diithoxy-pyridin tber.. 
— Pentachlor-pyridin‘ (Bildung s, S. 829) krystallisiert aus heiBem Alkohol in 
farblosen Wiirfeln, schmilzt bei 124°, ist in kaltem Alkohol sehr wenig léslich, in 
Wasser praktisch unléslich, mit Dampf leicht fliichtig. Es zeigt keine basischen 
Eigenschaften. Beim Erhitzen mit alkoholischem Ammoniak auf 100—110° liefert 
es 2.3.5.6-Tetrachlor-4-amino-pyridin neben 3.4.5. 6-Tetrachlor-2-amino-pyridin. 
6-Brom-pyridin® siedet unter 758 mm Druck bei 174° (korr.); D? = 1-649. 
Es kann durch Zink und Salzsiure zu Pyridin reduziert werden. — 8,8’-Dibrom- 
pyridin® wird neben 6-Brom-pyridin durch Erwirmen von schwefelsaurem oder 
salzsaurem Pyridin im Bromstrom gewonnen, schmilzt bei 112°, fangt schon bei 
100° an zu sublimieren, siedet bei 222°, lést sich in konz. Salzsiure, wird aber 
durch Wasser daraus gefallt. Die Stellung der Bromatome ergibt sich daraus, daB 
es auch erhalten wird, wenn man dag nach Formelreihe T (S. 830) gebildete 3.5- 


? Cramician, Dennstept, B. 14, 1155 (1881); 15, 1174 Anm. (1882). — Hanrzscu, 
B. 22, 2834 (1889). — vy. Pecumann, Mitts, B. 37, 3835 (1904). — Dieckmann, B. 35, 
3205 (1902); 38, 1651 (1905). — Zincxe, A. 339, 193 (1905). 

> Haitincer, Lrepen, M. 6, 315 (1885). — O. Fiscner, Demeter, B. 32, 1308 

(1899). 

5 W. Konias, Geiay, B. 17, 1833 (1884). — W.J. Set, Doorson, Soc. 75, 980, 

982, 985 (1899). — W. J. Sxxz, Soc. 98, 1996, 1997 (1908). 

‘ W.J.Ser1, Dootson, Soc. 71, 1082 (1897); 78, 441, 777 (1898); 75, 985 (1899); 

77, 7172 (1900). 

® Cramician, Dznnstzpt, B. 15, 1173 (1882). — «a. W. Hormann, B. 16, 589 
(1883), — Cramictan, Sizer, B. 18, 721 (1885). — Deceer, A. Kaurmann, J. pr. [24 
84, 438 (1911). 

Uber «-Brom-pyridin s. O. Fiscuer, B. 32, 1303 (1899), 

° A. W. Horsann, B. 12, 988 (1879); 16, 588 (1883). — v. GericuTen, A. 210, 

100, 101 (1881). B. 15, 1253.(1882). — Lapensurc, A. 217, 147 (1883). — Scnortex, 

B. 16, 649 (1883). — Wee, Buav, M. 6, 651 (1885). — Pretrrer, B. 20, 1349 

(1887). — Brav, M. 10, 372 (1889). — W.J.Sxxx, Soc. 93, 1999 (1908). — Decker, 

A. Kaurmann, J. pr. [2] 84, 439 (1911). 


Uber ein isomeres Dibrom-pyridin s. O. Fiscner, Riemerscumip, B. 16, 1184 
(1883). 
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Dibrom-2. 4,5-trimethyl-pyridin zur Piso -pyridin; -tricarbonsiure oxydiert und dann 
die drei Carboxyle abspaltet. 

a-Jod-pyridin' siedet unter 13 mm Druck bei 93°; D? = 2-004. 

Als Beispiel fiir Halogen-Derivate von hydrierten Pyridinen sei das y-Brom- 
piperidin? erwahnt, das aus 4-Oxy-piperidin (S. 847) durch Erhitzen mit Brom- 
wasserstoffsiure entsteht. 


Sulfonsduren der Pyridine und Piperidine. 


Pyridin und seine Homologen lassen sich durch konz. Schwefelsaure 
sulfonieren. Doch erfordert die Sulfonierung hohe Temperatur; als 
Katalysator hat sich Vanadylsulfat vorteilhaft gezeigt®. Die Sulfogruppe 
tritt beim Pyridin in die f-Stellung. 

Zu a- und y-Sulfonsduren der Pyridin-Reihe ist man durch Oxy- 
dation von Pyridyl-mercaptanen (S. 862) mit verdiinnter Salpetersaiure 
oder mit Wasserstoffsuperoxyd gelangt*. 

Pyridin-8-sulfonsiure®*> wird in, guter Ausbeute (50°/,) beim Eindampfen 
von 20g schwefelsaurem Pyridin mit 60 g Schwefelsiuremonohydrat unter Zusatz 
von 0-2g Vanadylsulfat (in einer Retorte; 2 Stdn.) erhalten. Ihr Bariumsalz 
krystallisiert mit 4H,O, wird bei 110° wasserfrei und ist in Wasser sehr leicht 
léslich. Bei der Destillation ihres Natriumsalzes mit Kaliumcyanid entsteht neben 
Pyridin das Nitril der Nicotinsiure; hieraus ergibt sich die 6-Stellung der Sulfo- 
gruppe. Durch Brom in kochender waBriger Lésung wird die Sulfogruppe unter 
Entstehung von gebromten Pyridinen abgespalten, durch langeres Kochen mit Zinn 
und Salzsiure Piperidin gebildet. Durch Kalischmelze kann 6-Oxy-pyridin (S. 844) 
in nahezu quantitativer Ausbeute erhalten werden. Erbitzt man das Kaliumsalz 
mit Methyljodid auf 150° und trigt das Reaktionsprodukt in Wasser ein, so erhilt 
man das in Wasser leicht lésliche Methylbetain der Pyridinsulfonsdure 
SO,—O 

eae. ; 
{ YN. -CH,, das bei der Zersetzung durch Alkalien Methylamin entbindet (vgl. 


dazu S. 868—869). 

Pyridin-8, @’-disulfonsiure® [Pyridin-disulfonsd&ure-(3.5)] ist aus Piperi- 
din durch Erhitzen mit Schwefelsiiure auf 300° bereitet worden. Dureh Einwirkung — 
von Phosphorpentachlorid auf ihr Bariumsalz bei 200° entsteht das 3.5-Dichlor- 
pyridin (S. 832) neben einem Trichlor-pyridin. 


1 TgcuiTscHisaBin, RsasanzEw, C. 1916, IT, 229. — S. auch O. Fiscuer, B. 32, 
1300 (1899). 

y-Jod-pyridin: Hartincer, Lizsen, M. 6, 319 (1885). 

2 KE. Konias, L. Neumann, B. 48, 956, 961 (1915). — Homologe: Paury, Harriss, 
B. 31, 667 (1898). — Francuimont, Friepmann, R. 24, 405, 416 (1905). 

3 Vgl. H. Meyer, Rirrer, M. 35, 765 (1914). 

4 MarckwaLp, Kiemm, Trazert, B. 33, 1556, 1560, 1566 (1900). 

5 Q. Fiscuer, B. 15, 62 (1882). — O. Fiscuer, Rizmerscumip, B. 16, 1183 (1888). 
—- 0. Fiscuer, Renour, B. 17, 763 (1884). — Leone, Oxiveri, G. 15, 274 (1885), — 
Hanrzscu, B, 19, 35 (1886). — Weer, Murmann, M. 16, 750 (1895). — H. Meyer, 
M. 24, 203 (1903). — Murmann, C. 1904, II, 454. 


6 L. Horrmann, W. Kénias, B: 16, 735 (1883). — W. Konias, Grier, B. 17, 
592, 1832 (1884). 
MEYER-JACoBSON, org. Ch. IIs, (1.u.2. Aufl.) 53 (Januar 1918) 
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Wihrend also die konz. Schwefelsiure auf Piperidin dehydrogenierend und 
sulturierend zugleich einwirkt, gelangt man zu einer Piperidin-C-sulfonsiure’, 
wenn man sulfamidsaures Piperidin mit Piperidin 4—5 Stdn. auf 180° erhitzt. Mit 
Atzkali erhitzt, liefern ihre Salze ein Tetrahydro-pyridin. 


Nitro- und Amino-Derivate der Pyridine und Piperidine. 


Das Pyridin selbst hat bis yor kurzem als nicht nitrierbar ge- 
golten? (vgl. S. 795 die Bestindigkeit gegen Salpetersiure). LErst 1912 
zeigte Frrepu%, daB es gelingt, den Widerstand gegen den Eintritt von 
Nitro an Stelle von Wasserstoff zu iiberwinden, wenn man eine fir 
Nitrierungen ungewéhnlich hohe Temperatur einhalt. Man gewinnt das 
f-Nitro-pyridin (3-Nitro-pyridin) in einer Ausbeute von 13—14°/, 
der Theorie, indem man zu einem auf 290—300° erhitzten Gemisch von 
20 g Pyridin und 40g 100-prozentiger Schwefelsiure eine Lésung von 
40g Kaliumnitrat in 80g Salpetersiure (D:1-5) innerhalb 21/,—3 Stdn. 
eintropfen laBt. Es bildet farblose Nadeln (aus Benzol + Ligroin), 
schmilzt bei 41°, siedet bei 216° (unkorr.), ist bei gewéhnlicher Tem- 
peratur ziemlich fliichtig und riecht in reinem Zustand nur schwach. 
Die Stellung seiner Nitro-Gruppe ergibt sich daraus, daB es durch Zinn-— 
chloriir-Salzsiure zu f-Amino-pyridin (S. 837) reduziert wird, durch al- 
kalische Reduktionsmittel kann es in Azoxy-, Azo- und Hydrazo-Pyridin 
iibergefiihrt werden (vgl. S. 839). Seine alkoholische Lésung gibt mit 
alkoholischer Salzsiure das Hydrochlorid C,H,O,N,,HCl in fettig 
glanzenden, weiBen Blattchen vom Schmelzp. 154°. 

Leichter erfolgt die Nitrierung bei Gegenwart von Amino- oder Hydroxyl- 
Gruppen im Kern (vgl. S. 835, 843). 


Diejenige Bildung von Amino-Derivaten, welche in der Benzol-Reihe 
die wichtigste ist, — die Reduktion von Nitro-Derivaten — war fiir die 
Pyridin-Reihe wegen der eben hervorgehobenen Schwierigkeit, zu Nitro- 
pyridinen zu gelangen, bisher praktisch bedeutungslos. Man hat in- 
dessen Amino-Derivate der Pyridine nach folgenden Verfahren ge- 
wonnen: 


a) aus Amino-carbonsauren (vgl. S. 881) durch Abspaltung von 
Carboxyl* (beim Erhitzen fiir sich oder mit Kalk), z. B.: 


“\—00,H : 
| j (W) 


H,N— > “ag 2 H oH | 
ye As See 


' Paar, Hupareck, B. 34, 2757 (1901). 

* Vgl. Werpet, Mormann, M. 16, 749 (1895). 

* B. 45, 428 (1912). M. 34, 759 (1913). _ 

* Vgl.: Marcxwa.p, B. 27, 1317, 1820, 1325, 1339 (1894). — Bioumenrep, M. 16, 
TOT (1895). — Gasrier, Cotman, B. 35, 2833 (1902). 
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b) aus den Amiden! bzw. Aziden? von Carbonsaduren, indem man 
sich der Hormannschen oder der Curtiusschen Reaktion (vgl. Bd. I, 
Tl. I, S. 351—353) zum Austausch von —CO.NH, bzw. —CO-N, gegen 
—NH.,, bediente, z. B.: 


pe Pax 
cae . ise 
NACOAL J 7002N, C,H,0-CO-NH-\_J—NH-CO-00,H, 
N x 
OS 
Se ae es (X) 
HN—\ JONI, 


c) aus @- oder y-chloriertem Pyridin® durch Erhitzen mit Chlorzink- 
Ammoniak (vgl. dazu S. 831) zwecks Austausch von Cl gegen —NH,,. 

Zu diesen durch dltere Arbeiten erdffneten Wegen hat neuerdings 
TsCHITSCHIBABIN die interessante Beobachtung hinzugefiigt, daB es 


d) durch direkte Amidierung mittelst Natriumamids‘ gelingt, die 
Pyridine in Amino-Derivate umzuwandelno. Erhitzt man z. B. Pyridin 
selbst mit Natriumamid in Toluol auf 120—150°, so erhalt man 2-Amino- 
neben 2.6-Diamino-pyridin; vom 2.6-Dimethyl-pyridin kommt man zum 
4-Amino-2. 6-dimethyl-pyridin. 

Durch den Kintritt der Amino-Gruppe in den Pyridin-Kern wird 
dessen Substituierbarkeit erhéht. Die Bromierung von Amino-Derivaten 


_ gelingt schon mit Bromwasser in der Kalte’, auch die Nitrierung® er- 


folgt leicht. 

Das Verhalten der Amino-Gruppe wird durch ihre Stellung zum 
Ring-Stickstoffatom stark beeinfluBt. Wahrend das 6-Amino-pyridin sich 
analog einer Anilinbase in saurer Lésung normal diazotieren laBt’, be- 
wirkt salpetrige Saure bei «- und y-Amino-pyridinen® in verdiinnten 
Sauren keine glatte Diazotierung und in konzentriert-halogenwasser- 
stoffsaurer Lésung sofortige Stickstoff-Entwickelung unter Ersatz von 
Amino durch Halogen; itiber Verwandlung in Alkalidiazotate s. 8S. 839. 

Die Zusammensetzung der aus waBriger Liésung krystallisierten 
Salze entspricht ferner nur beim f-Amino-pyridin der durch das Vor- 


1 Vel.: H. Meyer, M. 15, 173 (1894). — Putnips, A. 286, 253, 263 (1895). — 
Pottak, M. 16, 54 (1895). — Camps, Ar. 240, 347, 354, 362 (1902). 

2 Vgl.: Courtivs, Monr, B. 31, 2493 (1898). — Mour, B. 33, 1118 (1900). — 
H. Meyer, Matry, M. 33, 406 (1912). 

§ Vgl.: O. Fiscuer, B. 32, 1301 (1899). — Emmerr, Dorn, B. 48, 691 (1915). 

4 TscuiTscuIBaBIN, SeipE, C. 1915, I, 1064. — Tscuitscurpasin, C. 1916, J, 1032. 

5 Vgl. Marcxwatp, B. 27, 1317, 1332 (1894). 

6 Vgl. Tscuitscuipasin, C. 1915, I, 1066, 

7 Monr, B. 81, 2495 (1898), 

8 Vgl.: Marcewaxp, B. 27, 1318, 1822, 1327 (189 . — Tscuitscuipazin, C. 1916. 
II, 228. 
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handensein zweier sdurebindender Gruppen berechtigten Erwartung, daB 
es sich als zweisdurige Base verhalten wird. Dagegen erscheinen 
hiernach w- und y-Amino-pyridin als eins&iurige Basen. 

Diese zuerst von Marcxwatp hervorgehobenen Verhiltnisse! legen 
die Vermutung nahe, daB bei den «- und y-Amino-Derivaten der Pyridin- 
Reihe eine Neigung besteht, in den desmotropen Formen von Imino- 
pyridin-dihydriden: 


cH O(: NH) 

HC; SCH HC; CH 

< und 1) | a 

HC: C:NH BA ‘CH 
NH 


zu reagieren ?. 


Die Verbindungen der a- und y-Reihe wiirden dann ein Stickstoffatom in dem 
starke Basizitit bedingenden Bindungszustand der sekunddren aliphatischen Amine 
(vgl. dazu S. 820: Piperidin), das andere in dem kaum basischen Zustand der Imide 
enthalten. In der 6-Reihe dagegen wiiren beide Stickstoffatome in Bindungsformen 
vorhanden, welche nur geringe Basizitét auftreten lassen, das eine als tertiires Ring- 
Stickstoffatom (vgl. S. 793: Pyridin), das andere als aromatisch gebundene Amino- 
Gruppe. Die Dissoziationskonstanten® (& bei 25°) der drei isomeren Amino-pyridine: 


@:1-+4 x 107%, B:3-9 x 1078, yil-8ix 105, 


welche die $-Verbindung als die schwichste, die y-Verbindung als die stiirkste Base 
erscheinen lassen, sind mit dieser Deutung recht wohl. vereinbar. 
o-Amino-pyridin‘ (2-Amino-pyridin, «-Pyridyl-amin) krystallisiert aus 
Ligroin in farblosen Tafeln, schmilzt bei 57-5° und siedet bei 204°. Es ist in fast 
allen Lésungsmitteln iuBerst leicht, nur in Ligroin und in starkem waBrigen Alkali 
schwer ldslich, riecht basisch und reagiert alkalisch. Sein Nitrat C,H,N,, HNO, 
stellt weiBe SpieBe dar und ist in Wasser leicht, in Alkohol maBig léslich. Bei 
der Reduktion des Amino-pyridins mit Natrium und Alkohol treten Ammoniak und 
Piperidin auf. Erhitzt man-es mit e«-Chlor-pyridin und Chlorzink auf 200°, so er- 
halt man Di-e-pyridyl-amin NH(C,H,N),, das auch durch Einwirkung von 1 Mol. 
Natriumamid auf 2 Mol. Pyridin gewonnen werden kann. In konz. Schwefelsiiure 
gelést, gibt Amino-pyridin mit Salpetersiure das a-Pyridyl-nitramin O,N-NH- 
C,;H,N, das sich beim Erhitzen mit Schwefelsiure zu 3-Nitro-2-amino- und 5-Nitro-2- 


1 Vgl. dazu: H. Meyer, M. 26, 1304 (1905). — H. Meyer, Troprscu, M. 35, 216 
(1914). — S. auch: Patazzo, Dasara, R. A. L. [5] 20, I, 38 (1911).. — Patazzo, 
Maxoona, G. 43, I, 44 (1913). 

2 S. auch Srainioace Diepotper, J. pr. [2] 93, 388 (1916). 

5 Tropscn, M. 35, 775 (1914). 

* Marcxwatp, B. 26, 2189 (1893); 27, 1320, 1330 (1894). — H. Meyer, M. 15, 
173 (1894); 23, 441 (1892), — Pups, A. 288, 263 (1895). — O. Fiscuer, B. 32, 
1301 (1899), — Camps, Ar. 240, 347 (1902). — Ley, v. Encznnarpt, Ph. Ch. 74, 59 


(1910). — Paxazzo, Tampurint, R. A. L. [5] 20, I, 41 (1911). — Patazzo, Maroena, 
G. 43, I, 44 (1913). — Tscurrscursanin, Sewer, C. 1915, I, 1065. — Pecdirecninanmy, 
C. 1915, I, 1066. — Tscuirscurpasin, RasorEnow, C. 1916, Il, 15. — Tscurrscur- 


BABIN, S isaneuie C. 1916, II, 228. — Srernnivser, Dikeoinen: je pr. [2] 93, 387 (1916). 
— Print, C. 1917, I, 893. 
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amino-pyridin umlagert. — .B-Amino-pyridin! schmilzt bei 64°, siedet bei 251° 
und ist ebenfalls in Wasser leicht léslich. Sein Bis-hydrochlorid C,H,N., 2HCl 
krystallisiert in durchsichtigen, sehr hygroskopischen Tafeln. — y-Amino-pyridin? 
sehmilzt bei 158° und ldést sich leicht in Wasser, etwas schwerer iri Benzol. Bei 
der Reduktion mit Natrium und Alkohol liefert es y-Amino-piperidin (S. 838) neben 
Ammoniak und Piperidin. 

Diawino-pyridine® sind aus den Diaziden von Pyridin-dicarbonsiuren ge- 
wonnen worden (s. Formelreihe X auf S. 835). 


Unter den von Pyridinen sich ableitenden Amino-Derivaten, welche Amzno- 
Gruppen im Settenketten enthalten*, verdienen wegen ihrer Beziehungen zum Tabaks- 
Alkaloid Nicotin (Formel III, s. u.) — vgl. 8. 907 — das 1-[6-Pyridyl]-4-[methyl- 
amino]-buten-(1)° (Metanicotin, Formel IV) und das 1-[8-Pyridyl]-4-[methyl- 
amino}]-butan® (Dihydro-metanicotin) (V) Erwihnung. Erstere Verbindung 


Ee H, H one: CH, 
ao 7e OL we iy) C | c! “ Su, 
\ CH ; clo JCH , 
ae 2 CH, 
CH sai 
“ ee So en H, 
Nit 
HC :CH : 
SO CH, 


erhalt man, wenn man Nicotin mit Benzoylchlorid erhitzt und das entstandene 
Benzoylderivat (Benzoyl-metanicotin) durch konz. Salzséure ‘im geschlossenen Rohr 
bei 100° zerlegt; sie ist ein bei 275—278° siedendes Ol und spaltet beim Erhitzen 
mit Barytlésung auf 180° Methylamin.ab. Reduziert man sie mit rauchender Jod- 
wasserstoffsiure und Phosphor bei 100° und darauf mit Zinkstaub und Salzsiure, 
so erhilt man das Dihydro-metanicotin (Siedep.: 260—262°), das man in Nicotin 
zurickfihren kann, indem man das durch unterbromigsaures Natrium daraus gebil- 


1 Powack, M. 16, 54 (1895). — Buomenretp, M. 16, 707 (1895). — Pures, 
A. 288, 264 (1895). — Picrer, Cefrrevx, B. 28, 1907 (1895), — Curtivs, Mour, 
B. 81, .2494 (1898). — Mour, B. 31, 2495 (1898). — Camps, Ar. 240, 355 (1902). — 


GasrieL, Cotman, B. 35, 2833 (1902). — Friept, B. 45, 429 (1912). — Patazzo, 
Maroena, G. 48, I, 47 (1913). 
2 Brumenretp, M. 16, 718 (1895). — Kuirpar, M. 28, 244 (1902). — Camps, 


Ar. 240, 362 (1902). — Emmert, Dorn, B. 48, 687, 691 (1915). 

Uber 4-Amino-2.6-dimethyl-pyridin s.: Marcxwatp, B, 27, 1825, 1329 (1894). 
— Micuatuis, Huimann, A. 354, 91 (1907). 

$ Mour, B. 33, 1118 (1900). — H. Meyer, Srarren, M. 34, 517, 530 (1913). — 
H. Meyer, Tropscn, M. 35, 202, 211, 214 (1914). — Tropscu, M. 35, 778 (1914). 

2.4.6-Triamino-pyridin: H. Meyer, v. Beck, M. 36, 748 (1915). 

4 §. auch: Knopsen, B. 28, 1759 (1895). — Lorrtzer, B. 37, 167 (1904), — 
Liorriex, Kirscuner, B. 38, 33382 ff. (1905). 

2 Pinner, B. 27, 1058, 2861 (1894); 28, 461, 464 (1895). — Brituz, Ph. Ch. 16, 
218 (1895). — MaAass, Hitpesranpt, B. 39, 3697 (1906). — Harries, LéxArt, A. 410, 
115 (1915). 

° Lirrier, Koper, B. 42, 3431 (1909). — Maass, Zapuinsxi, B. 47, 1164 (1914). 
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dete N-Brom-Derivat mit konz. Schwefelsiure behandelt. Reduziert man Meta- 
nicotin mit Natrium und Alkohol, so nehmen sowohl der Pyridin-Kern wie die 
Seitenkette Wasserstoff auf; das Endprodukt — 1-[8-Piperidino]-4-[|methylamino |- 
butan! (Oktahydro-metanicotin, Oktahydro-nicotin) (Formel VI) — siedet 


= H,C- CH, -CH- CH,-CH,-CH, 
H,C- NH -CH, CH,-NH-CH, 

bei 258-5—260° und wird auch direkt bei der Reduktion des Nicotins mit Natrium 
und Alkohol erhalten. 


Unter den Amzno-Derivaten von Piperidin-horpern? ist das y-Amino-piperidin ® 
(4-Amino-piperidin), dessen Bildung durch Reduktion von y-Amino-pyridin 8.837 
erwahnt wurde, der einfachste Vertreter. — Ein Homologes — 4-Amino-2.2.6- 
trimethyl-piperidin* — entsteht aus dem Oxim des ,,Vinyldiacetonamins“ (s. S$. $53) 
bei der Reduktion: 


N-OH H bree 
Reals ec 
H,O- SCH; H,C~ CH. 
Gen Miedegrs a a fe it DO (x) 
(CH,),0\_ _CH-CH, (CH,),C\__/CH- CH, 
NH NH 
und zwar — je nach den Bedingungen der Reduktion — in zwei diastereomeren 


Formen, von denen die eine bei 25—26° schmilzt, die andere bei —17° noch nicht 
erstarrt. Die Bildung zweier Formen erklart sich dadurch, daB durch die Reduk- 


tion auBer dem schon im Ausgangskérper vorhandenen asymmetrischen Kobhlen-- 


stoffatom (a) noch ein zweites Kohlenstoffatom (y) asymmetrisch wird. 


Als Beispiel fiir Amno- Halogen- Derivate® mége das Tetrachlor-c-amino- 
pyridin (3.4.5.6-Tetrachlor-2-amino-pyridin) erwihnt werden, das aus dem 
Amid der #-Oxy-glutarsiiure (vgl. Bd. 1, Tl. II, S. 691) durch Erhitzen mit iiber- 
schiissigem Phosphorpentachlorid: 


Cl 
CH(OH) 
Wa eo 
= CH, Chap hy Glas 2) 
NH,-CO CO-NH, ~ cl-\__/—NH, 
’ Brau, B. 26, 629 (1893). — Maass, Hinpesranpr, B. 39, 3700 (1906). — 


Maass, Zasuinsk1, B, 47, 1170 (1914). 

* S. auch: Marcswatp, B. 27, 1330 (1894). — Wout, M. S. Losanirscu, B. 40, 
4726 (1907). — Rass, B. 49, 2755 (1916). 

° Emmert, Dorn, B. 48, 691 (1915). — E. Kinias, L. Neumann, B. 48, 961 (1915). 

* Harrizs, B. 29, 521 (1896). A. 204, 336 (1897). D.R.P. 99004, 99005 (C. 
1898, II, 1189, 1190). — Groscuurr, B. 34, 2976 (1901). 

° Vgil. z. B.: W.J. Sett, Doorson, Soc. 71, 1083 (1897); 73, 77 (1898); 75, 
980, 982 (1899); 77, 2, 233, 771 (1900); 79, 903 (1901). — Muis, Wipnows, Soc. 93, 
1379 (1908). — W. J. Sexz, Soc. 93, 2001 (1908). — H. Meyer, v. Becx, M. 36, 739, 
747 (1915). — O. Fiscner, Cuor, J. pr. [2] 93, 373 (1916). 
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sowie auf verschiedenen anderen Wegen _(vgl. Pentachlor-pyridin, Bd. II, Tl. III, 
S. 832) erhalten wird, bei 174—175° schmilzt, sich in kalter starker Schwefelsdiure 
leicht lost und beim Verdiinnen wieder ausfallt. 


Azoxy-, Azo-, Hydrazo-, Diazo-, Hydrazino- und Diazoamino- 
Derivate der Pyridine. 


B-Azoxy-pyridin' entsteht fast quantitativ aus #-Nitro-pyridin 
(S. 834) beim Kochen mit alkalischer Arsenigsiure-Lésung, krystallisiert 
aus heiBem Wasser in prachtigen Nadeln, schmilzt bei 130—131° zu 
einer gelben Flissigkeit und ist in Alkohol leicht, in Wasser und Ather 
schwer léslich. — Durch alkoholische Kalilauge und Zinkstaub wird es 
zu B-Azo-pyridin ? — orangerote Nadeln, Schmelzp. 142° — reduziert. 

Oxyaxo-Kérper* sind durch Kuppelung von diazotierten Amino-pyridinen mit 
Phenolen erhalten worden (s. ferner S. 843, 844). 

Weitere Reduktion mit Zinkstaub und waBriger Kalilauge lébt aus dem Azo- 
pytidin das B-Hydrazo-pyridin‘ entstehen, welches farblose Nadeln bildet und bei 
Gegenwart von Alkali durch Luft in der Wirme rasch zu Azo-pyridin reoxydiert 
wird. — Ein unsymmetrischer Hydrazokérper — das 4-Benzolhydrazo-2.6-dimethyl- 
pyridin® C,H,-NH-NH-C;H.(CH;),.N — ist durch Erhitzen von 4-Chlor-2.6-dimethyl- 
pyridin mit Phenylhydrazin auf 150° bereitet worden. Es ist sehr bemerkenswert, 
daB er von Zinn und Salzsdure nicht angegriffen wird, also weder eine Spaltung 
noch eine Umlagerung erleidet. 

DaB bei der Diaxotierung*® unter den gewohnlichen Bedingungen (in 
verdiinnt-saurer Lésung) das $-Amino-pyridin eine kuppelungsfaihige Di- 
azolésung ergibt, wahrend «- und y-Amino-pyridine sich abnorm ver- 
halten, wurde schon S. 835 hervorgehoben. Aus dem e-Amino-pyridin 
erhalt man aber in guter Ausbeute a-Diazo-pyridin-Natrium NaO-N,- 
_C,H,N, wenn man es in absolut-atherischer Lésung mit Natriumamid 
und Isoamylnitrit behandelt. Dieses Alkalidiazotat — ein hellgelbes 
Pulver — verpufft beim Erhitzen, ist leicht léslich in Wasser und Al- 
kohol, unléslich in Ather und kuppelt in waBriger Lésung nicht, wohl 
aber in alkoholischer Lésung mit Phenolen und Aminen. 

Hydraxine" der a- und y-Reihe sind aus den entsprechenden Chlor-pyridinen 
durch Erhitzen mit Hydrazinhydrat gewonnen worden. Das «-Pyridyl-hydrazin 


1 Friept, M. 34, 763 (1913). 

2 Frrept, M. 84, 764 (1913). — Uber 4-Benzolazo-2.6-dimethyl-pyridin 
3. Marcewatp, Ropzix, B. 36, 1119 (1903). — Uber 5-Benzolazo-2-chlor-pyridin 
s. Mints, Wippows, Soc. 93, 1380 (1908). 

5 Vgi.: Mour, B. 31, 2495 (1898). — Tscuirscuipanin, Rsasanzew, C. 1916, 
II, 229. 

4 Friept, M. 34, 765 (1913). > MarcxwaLp, Rupzix, B. 36, 1118 (19083). 

6 Marcxwatp, B. 27, 1317, 1822, 1327 (1894). — Mour, B. 31, 2495 (1898). — 
Tscuitscutpanin, Rsasanzew, C. 1916, II, 228. — Vgl. auch Moraan, Morrow, Soc. 
107, 1293 (1915). 

7 Mone, B. 31, 2496 (1898). — Marcxwatp, B. 81, 2496 (1898). — Marcrwa tp, 
Ropzix, B. 36, 1111 (1903). — Fareuer, Furnzss, Soc. 107, 688 (1915). — Tscuirscut- 
BABIN, Rasorenow, C. 1916, II, 16. 
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(Formel VII, s. u.); das auch aus dem o-Pyridyl-nitramin (S. 836) durch Reduktion 
mit Zinkstaub und Alkali‘entsteht, schmilzt bei 46°, siedet unter 20 mm Druck bei 
140°, ist in geschlossenen Réhren haltbar, zersetzt sich aber rasch an der Luft. 


CH CH 
ane ee CH 
VID bzw. . 
HCO._/C-NH-NH, HC.__JC: N-NH, 
N NH 
x Xs 
HC~ \\CH . HC~ SCH 
VIII) : | IX) | E 
HC.__Jc: N-N HC.__C:N-N 
N N N CH 


Es liefert mit salpetriger Saiure ,,Benztetrazol“ (VIII), mit Ameisensiure ,,Benz- 
triazol‘ (IX). — §-Pyridyl-hydrazin entsteht bei der Reduktion von diazotiertem 
6-Amino-pyridin (s. 0.). 

3-Diazoamino-pyridin ' schmilzt bei 178—174° unter Gasentwickelung. 


Oxy-Derivate der Pyridine und Piperidine. 


Im Folgenden werden zunichst die im Kern hydroxylierten Ab- 
kémmlinge behandelt, dann die in Seitenketten hydroxylierten. 

Fiir die im Kern hydroxylierten Abkémmlinge, welche sich von dem 
Pyridin selbst und seinen Homologen ableiten, deren Hydroxyle also an 
,aromatisch“ gebundenen Kohlenstoffatomen haften, sind auch desmotrope 
Oxo-Formeln mit hydriertem Kern in Betracht zu ziehen (S.841—843), deren 
Trager systematisch erst in den nachsten Abschnitt (S. 852 ff.) hinein- 
gehéren wiirden. Es empfiehlt sich indes, alle Verbindungen, welche 
eine Formulierung mit aromatisch gebundenem Hydroxy! zu- 
lassen, in diesem Abschnitt zu vereinigen und nur diejenigen ihrer 
Derivate, bei denen durch Vertretung des labilen Wasserstoffatoms die 
Oxo-Form festgelegt ist, dem naichsten Abschnitt vorzubehalten. 


Zu den im nichthydrierten Kern Hydroxyl tragenden Verbindungen ist 
man besonders haufig durch die Abspaltung von Carboxyl aus Oxy- 
carbonsduren” (s. S. 881ff.) gelangt, die man durch Erhitzen fiir sich oder 
mit Salzsiure (im geschlossenen Rohr), auch durch trockene Destillation 
der Silbersalze vornahm, z. B.: 


OH OH 
| | 
CO,H—~ “—CO,H oP 
Z | |. os (200, i= | (A) 
CH;—\__/—CH, CH;—\_-—CH, 
N N 


1 Mone, B. 31, 2495 (1898). 


> Vgi. z. B.: Kénras, Geray, B. 14, 590 (1884). — v. Pecumann, Wetsu, B. 17, 
2391 (1884). — Were, Srracue, M. 7, 297 (1886). — Conran, Gurazeit, B. 20, 156 


Bildung von Oxy-pyridinen. 841 


In manchen Fallen gelangt man von,den Oxytarbonsiureestern durch Erhitzen 
mit wiBrigem oder alkoholischem Alkali direkt zu den hydroxylierten Pyridinen. 

Ferner hat man die Austauschbarkeit der im Kern gebundenen 
Halogenatome, die besonders bei «- und 7-Stellung hervortritt (vgl.S.831), 
benutzt!, um durch Erhitzen halogenierter Pyridine mit alkoholischem 
Natrium-methylat oder -athylat Alkylather zu bereiten, die dann z. B. 
durch Erhitzen mit Jodwasserstofisiure in die freien Oxy-pyridine tber- 
gefiihrt werden kénnen. 


Wegen der geringeren Reaktionsfiahigkeit der 6-stindigen Halogenatome kann 
man von Polyhalogen-Derivaten anf diese Weise auch zu halogenierten Oxy-pyri- 
dinen gelangen, z. B.: 


Cl . e CH, OH 


=A | 
C101 BE" () S-Ol xo na, Cl-p~ y—C1 
LJ —Cl in “jn Methylalkohol” _bo.cu, bei 176° & | OH 
N N 


(B) 


Die typische Bild ane der aromatischen Hydroxyl-Verbindungen 
(Phenole) — Alkalischmelze von Sulfonsiuren? — ist gleichfalls in der 
Pyridin-Reihe benutzt worden, hat hier aber wegen der schwierigeren 
Herstellung der Sulfonsiuren (vgl. S. 833) nur fiir eine geringere Zahl 
von Fallen Bedeutung. 

Mit den drei isomeren Monoamino-pyridinen sind die drei Monooxy-pyridine 
genetisch durch ihre Bildung bei der Einwirkung von salpetriger Siure auf die 
schwefelsauren Loésungen verkniipft®. 

Endlich darf der Ubergang von y-Pyron-Kérpern durch Ammoniak 
in y-Oxy-pyridine (y-Pyridone, vgl. S. 852) — im einfachsten Falle: 


co co C(OH) 

HO SCH <a HC >CH HC; SCH 
| a I} ZW. paez| (©) 

HC: selene . ae an Ee Zou 


— nicht unerwahnt bleiben (vgl. S. 700 Formelreihe A, 703 Gleichung E’. 
Auch ist man von «-Pyronen zu «-Oxy-pyridinen gelangt (vgl. Formel- 
reihe D auf S. 844). 

Zieht man fiir die Tautomerie der Oxy-pyridine nur Wan- 
derung des Hydroxyl-Wasserstofis an ein benachbartes Ringglied in 
Betracht, so ergeben sich fir die Monooxy-Verbindungen die folgenden 


(1887). — Kwnévenacer, Fruss, B. 31, 771, 773 (1898). — Errera, B. 31, 1246, 1687 
(1898); 33, 2971 (1900); 34, 3696 (1901). G. 31, I, 174 (1901)..— Stmonsen, Soc. 93, 
1081 (1908). 

1 Vel. z. B.: Weer, Brau, M. 6, 652, 663 (1885). — Sxpavicx, Cote, Soc. 
67, 411 (1895). — W. J. Sexz, Soc. 93, 1998 (1908); 101, 1945 (1912). 

2 Vgl.: O. Fiscuzr, Renovur, B. 17, 763 (1884). — Konias, Getey, B. 17, 1835, 
1837 (1884). 8 Camps, Ar. 240, 350, 355, 363 (1902). 
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Miglichkeiten desmotroper Oxo-Kérper (Oxo-pyridin-dihydride oder Pyri- 
done, vgl. S. 852): 


CH OH 
0 F HC pie Ia) HC?” SCH 
beim «-Oxy-pyridin > a 
uel /c-oH Hcl _/c:0 
N NH 
CH 
HC~ “CH, 
und Ib) : 
HC. CO 
N 
CH CH 
Ree HC \C.0H HC~ “CO 
beim 3-Oxy-pyridin -——» IIa) = 
HC._7CH HC. CH; 
N N 
CH, 
HC~ “CO 
und IIb) 
Hc. 0H 
ie 
C—OH es 
HC~” CH HC CH, 
beim y-Oxy-pyridin pee] > IIa) | 
HCO ae HC Se \ 70H 


Die Erfahrungen! nétigen beim §-Oxy-pyridin iiberhaupt nicht zur An-— 


nahme desmotroper Zustiinde; beim «- und y-Oxy-pyridin weisen sie 
nicht auf die Formeln mit Methylen-Gruppen (Ib und IIIa) hin, wohl 
aber auf solche mit Imino-Gruppen.. Die Imino-Formel des @-Oxy- 
pyridins — Ja — ist unter den oben zusammengestellten Méglichkeiten 
enthalten, diejenige des y-Oxy-pyridins: 
ex 
HC” “CH 
IIIb) i 
HC. __CH 


aber erfordert Wanderung des Hydroxyl-Wasserstoffs zum ,,para- 


standigen“ Ringglied (vgl. 8.789). Diese Formeln Ia und IIIb werden 


besonders dadurch nahegelegt, daB bei der Alkylierung des ¢- und ;- 
Oxy-pyridins (vgl. S. 843, 845) nicht nur O-Alkylather gebildet werden. 
sondern auch N-Alkyl-Derivate (s. S. 853—854 N-Alkyl-pyridone). Ver- 
gleicht man die Siedepunkte der freien Verbindungen mit denjenigen 


* Vgl.: v. Pecumany, Barrzer, B. 24, 3144 (1891). — Baxer, Baty, Soc. 91, 
1125 ff. (1907). 
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ihrer O- und N-Alkyl-Derivate (s. unten, ferner S. 845, 854—855), so 
gewinnt fiir die freien Verbindungen selbst die Oxo-Formulierung (la 
und IIIb) an Wahrscheinlichkeit. 

Da die Oxy-pyridine in ihren wahren Hydroxyl-Formeln sowohl eine saure 
wie eine basische Gruppe enthalten, kommt auch ,,innere Salzbildung“‘ — ,, Phenol- 
betain“-Formulierung — in Frage. Vgl. hieriiber S. 853. 

Ebenso wie die Amino-Gruppe (vgl. S. 835) macht die Hydroxy]l- 
Gruppe den Pyridin-Kern der Substitution leicht zuginglich. Die 
Bromierung! der Oxy-pyridine verlauft meist sehr glatt unter milden Be- 
dingungen. Salpetersiure wirkt in manchen Fallen so heftig, dab statt 
der Nitro-Derivate Produkte weitgehender Oxydation erhalten werden. 
S. auch unten und S. 844 die Azo-Kuppelung des @- und $-Oxy-pyridins. 

Uber Austausch der Hydroxyle gegen Halogen durch Einwirkung der 
Phosphor-halogenide s. S. 830. 

Eigentiimlich ist, daB o-hydroxylierte Pyridine nicht acetylierbar sind, 
y-hydroxylierte in vielen Fallen ebenfalls nicht”. 

a-Oxy-pyridin? (2-Oxy-pyridin) HO-C,H,N bzw. «-Pyridon 
O:C,H,:NH (Formel Ia, S. 842) wird wohl am besten aus der a-Oxy- 
pyridin-6’-carbonsaure, welche man aus Apfelsiure iiber Cumalinsdure 
herstellen kann (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 707—708), durch Erhitzen iiber 
ihren Schmelzpunkt gewonnen. Ks krystallisiert aus Benzol in farblosen 
Nadeln, schmilzt bei 107°, siedet bei 280—281° und lést sich sehr 
leicht in Wasser. Seine waBrige Lésung reagiert neutral und gibt mit 
Hisenchlorid eine Farbung von der Nuance einer Hisenoxychlorid-Lésung, 
also keine eigentliche Phenol-Reaktion. Wahrend es beim Erhitzen mit 
Alkyljodiden die geruchlosen und wasserléslichen N-Alkyl-«-pyridone 
(S. 854) liefert, gibt sein Silbersalz bei der Behandlung mit Alkyljodiden 
vorzugsweise die in Wasser unldslichen O-Alkylather. Das a-Athoxy- 
pyridin ist ein farbloses, mit Wasserdimpfen leicht flichtiges Ol 
(Siedep.: 155—156°%), riecht stark nach Pyridin, ist nur schwach basisch, 
wird von Kaliumpermanganat bei gewdhnlicher Temperatur erst nach 
langerer Zeit angegriffen und entwickelt beim Kochen seiner alkoholischen 
_ Lésung mit Natriumamalgam Ammoniak. Durch Methylierung des «-Pyri- 
dons mit Diazomethan in methylalkoholischer Lésung entsteht der O- 
Methylather. 

Es kuppelt in alkalischer Lésung mit Benzoldiazoniumchlorid — wenn auch 


langsam — zu 5-Benzolazo-2-oxy-pyridin (hellgelbe Nadeln; Schmelzpunkt 
210-—212°). 


1 Vgl.: Kénics, Geiey, B. 17, 591 (1884). — O. Fiscner, Renovr, B. 17, 1898 
(1884). — Harrincer, Lizsen, M. 6, 306 (1885). —- Errera, G. 31,1, 175 (1901). 

* Vgl. H. Meyer, M. 26, 1308 (1905). 

3 Konics, Geigy, B. 17, 590 (1884). — v. Pecumann, Wetsu, B. 17, 2391 (1884). 
— Ferrer, Koénias, B. 19, 2432 (1886). — Were, Stracue, M. 7, 297 (1886). — 
v. Pecumann, Barrzer, B. 24, 3144 (1891). — v. Pecumany, B. 28, 1624 (1895). — 
Camps, Ar. 240, 350 (1902). — Mitts, Wippows, Soc. 93, 1372 (1908). — TscuirscHi- 
Babin, Rsasanzew, C. 1916, II, 228. — R. R. Witxiams, C. 1917, 1, 101. 
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Ein Homologes des a-Oxy-pyridins ist das Pseudolutidostyril ! (2. 4- Dimethyl- 
6-oxy-pyridin), das aus Mesitenlacton (Bd. I, Tl. II, S. 637) durch Erhitzen im 
Ammoniakstrom auf 150—160°: 


C-CH, C-CH, C-CH, 
“Hor? Seno ae HC SCH HO;” SCH 

| | > bzw. “4 9D) 
CH,-C\_co CH,-C\__Jco CH,-C\_C-0H 

0) NH N 


sowie auf anderen Wegen gewonnen worden ist. 


Das aus der Pyridin-@-sulfonsiure durch Kalischmelze (vgl. 8.833) er- 
haltliche 8-Oxy-pyridin? (3-Oxy-pyridin) wird bei 124-5° flissig, lést- 
sich leicht in Wasser und gibt in dieser Liésung mit Hisenchlorid eine 
gelblichrote Farbung. Schon durch gewéhnliche Salpeterséure wird es 
heftig unter Bildung von viel Oxalsiure angegriffen; die Nitrierung gelingt 
indes bei seinem Essigsdureester CH,-CO-O.C,H,N. Schmilzt man es 
mit viel Atznatron bei 290—310° so liefort es infolge von direkter Hydro- 
xylierung unter Entwickelung von Wasserstoff in reichlicher Ausbeute 
2.5-Dioxy-pyridin (S. 845). Uber die interessante Bildung von N-Phenyl- 
f8-oxy-pyridiniumchlorid durch Umwandlung des aus Furfurol durch 
salzsaures Anilin entstehenden roten Ké6rpers s. S. 60. 

Das durch Kuppelung mit Diazobenzol gebildete Benzolazo-3-oxy-pyridin 
krystallisiert in rotbraunen Platten und schmilzt bei 167—169°. 

Das. y-Oxy-pyridin® (4-Oxy-pyridin) bzw. y-Pyridon entsteht 
aus dem y-Pyron durch sechsstiindiges Erhitzen auf 120—140° mit waB- 
rigem Ammoniak (Formelreihe C auf S. 841). Dargestellt wird es am 
besten aus der Chelidamsaure [4-Oxy-pyridin-dicarbonsaure-(2.6), s. S. 884] 
durch Erhitzen auf ca. 250°. Es krystallisiert aus heiBem Wasser in 
tarblosen Tafeln, die 1 Mol. H,O enthalten, schmilzt wasserfrei bei 148-5° 
(korr.) und destilliert fast unzersetzt erst oberhalb 350° Verdiinnte 
Lésungen des y-Pyridons reagieren neutral. Wahrend konzentrierte Jod- 
wasserstofisiure bei 200° ohne Wirkung bleibt, wird es von Natrium in 


' Hanrzscu, B. 20, 2905 (1887). — Cott, B. 20, 446 (1887). Soc. 71, 307 
(1897). — Awnscutrz, Benpix, Kerr, A. 259, 168 (1890). — Nreme, v. PecuManny, 
A. 261, 205, 207 (1891). — Morr, Soc. 81, 103, 116 (1902). — Knévenacet, Cremer, 
B. 35, 2394 (1902). 

> O. Fiscuer, Renour, B. 17, 763, 1896 (1884). — Kénies, Getey, B. 17, 1837 
(1884). — Weert, Brau, M. 6, 664 (1885). — Were, Murmann, B. 16, 753 (1895). 
— Kupernatscu, M. 18, 618 (1897). — Camps, Ar. 240, 355 (1902). — Kirpat, M. 23, 
936 (1902); 29, 473, 475 (1908). B. 41, 820 (1908). — Zincxe, Miurnavusen, B. 38, 
3827 (1905). — Dizcxmann, Becx, B. 38, 4123 (1905). — W. Konia, J. pr. [2] 72, 
560 (1905). — Mitts, Wippows, Soc. 98, 1374, 1878 (1908). 

° Vgl.: Ost, J. pr. [2] 27, 273 (1888); 29, 65 (1884). — Liesan, Harrincer, 
M. 4, 339 (1883); 5, 363 (1884); 6, 298 (1885). — Lercu, M. 5, 402 (1884). — Pera- 
Toner, Strazzeri, G. 21, I, 310 (1891). — Camps, Ar. 240, 363 (1902). — Krrpat, 
M. 23, 247 (1902). — Prraroner, Azzaretio, R. A. L. [5] 15, I, 139 (1906). — Ewm- 
MERT, Dorn, B. 48, 688 (1915). — E. Koénros, L.. Neumann, B. 48, 956 (1915). 
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Alkohol zu 4-Oxy-piperidin (S. 847) reduziert. Bei Behandlung mit Methyl- 
jodid und Kali liefert es N-Methyl-y-pyridon (S. 854). — Das y-Methoxy- 
pyridin — eine bei 191° (korr.) unter 740mm Druck siedende Flissig- 
keit, die mit Wasser in jedem Verhiltnis mischbar ist, pyridinartig 
riecht und stark alkalisch reagiert, — erhilt man aus y-Chlor-pyridin 
durch Erhitzen mit Natriummethylat in Methylalkohol auf 100°; es 
lagert sich, wenn man es einige Zeit iiber seinen Siedepunkt erhitzt, in 
N-Methyl-y-pyridon um. Bei seiner Reduktion mit Natrium in heiBem 
Alkohol entsteht als Hauptprodukt Piperidin, daneben Methoxy-pyridin- 
tetrahydrid. Durch Jodwasserstoffsiure wird es bei 100° in Methyljodid 
und Oxy-pyridin zerlegt. 

Ein vielfach untersuchtes Homologes des y-Oxy-pyridins ist das Lutidon ! 
(2.6-Dimethyl-4-oxy-pyridin). Bildung aus Dehydracetsdure s. Bd. I, TI. II, 
§. 1186; eine andere Bildung s. Bd. II, Tl. III, S. 840 (Gleichung A). Es krystalli- 
siert ebenfalls mit Wasser, schmilzt wasserfrei bei 225°, siedet fast unzersetzt bei 
349—351° und gibt mit Eisenchlorid eine braunrote Farbung. Durch Salpeter- 
schwefelsiiure wird es zu einem Mononitro-Derivat nitriert. Bildung des O-Methyl- 
iithers aus dem Jodmethylat des Dimethyl-pyrons s. S. 700, Formelreihe A. 

Von den sechs méglichen Dioxy-pyridinen sind alle mit Aus- 
nahme des 2.3-Dioxy-Derivats bekannt. 

2.4-Dioxy-pyridin? — aus seiner 5-Carbonsiure, deren Athylester synthetisch 
durch Kinwirkung von Ammoniak auf das Kondensationsprodukt aus Aceton-dicarbon- 
siureester und Orthoameisensdureester gewonnen wird, durch Kohlendioxyd-Abspal- 
tung erhalten — schmilzt unter Zersetzung bei 260—265° und ist in kaltem Wasser 
sehr wenig léslich; die waiBrige Lésung mangiert schwach sauer und gibt mit 
Eisenchlorid rolbracue Farbung. 

Die Bildung des 2.5-Dioxy-pyridins* — des Hydrochinons der Pyridine Reihe 
— aus (-Oxy-pyridin wurde schon S. 844 erwihnt. Es beginnt bei 170° sich zu 
verfarben, sintert um 240° und ist bei 248° geschmolzen. Es ist leicht léslich in 
heiBem Wasser, kalten verdiinnten Saduren und Alkalien. Sowohl in saurer wie in 
sehwach. alkalischer Lésung gibt es mit Eisenchlorid intensive Blaufarbung. Von 
ammoniakalischer Silberlésung wird es schon in der Kalte oxydiert. Oxydation zu 
Pyridochinon s. S. 856. Beim Kochen mit . ‘ssigsiureanhydrid und Natriumacetat 
wird nur eine Acetylgruppe aufgenommen (vgl. S. 843). 

2.6-Dioxy-pyridin’ (Formel IV, s. u.) ist eine desmotrope Form 


1 Harrincer, M. 6, 105 (1885); 18, 452 (1885). — Conran, Gutuzezir, B. 20, 
156 (1887). — Frist, A. 257, 279 (1890). — Cowiz, Soc. 59,177 (1891). — Marcx- 
watp, B. 27, 1328 (1894). — Haut, Cotniz, Soc. 73, 235 (1899). — PrtrenKo- 
KrirscHenko, Mossescuwitt, J. pr. [2] 64, 496 (1901). — Micwaeis, Haniscu, B. 35, 
3158 (1902). — Perrenxo-Kritrscuenxo, Stamoeiu, C. 1903, I, 167. — Micwaeguis. 
Hoxen, A. 331, 254 (1904). — Baryer, B. 48, 2339, 2341 (1910). 

2 Errera, B. 31, 1688 (1898). — Homologes (aus Triacetlacton, s. Bd. I, 
Tl. I, S. 1182) s.: Corzre, Soc. 59, 617 (1891). — Corte, Myers, Soc. 61, 721 
(1892). — Kworvenacet, Fries, B. 31, 771 (1898). — Hécustzr Farswerne, D.R.P. 
102894 (C. 1899, II, 462). 

5 Kupernatscu, M. 18, 613 (1897). 

4 Runemann, Soc. 73, 350 (1898). — Errera, B. 31, 1246 (1898). — Garrer- 
mann, Sita, B. 49, 495, 498 (1916). 

Homologe: Runemany, Soc. 63, 876, 880, 882 (1893). B. 26, 1559 (1898). — 
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des Imids (IVa) der Glutaconsaure (Bd. I, Tl. II, S. 436). Uber seine 
Bildung aus Glutaconsiure liegen zwar Mitteilungen vor, die aber keine 


CH CH CH 
an HC~ SCH we Soden : HO,C-C;~ C-CO,H 
i ’ a : \ \} 
HO-C\_C.0H od. co HOC. -C-OH 
N NH N 


genauere Angabe der Bereitungsweise enthalten. Aus seiner 3.5-Di- 
carbonsaure (symm. Dioxy-dinicotinsiure, S. 885) — Formel V — erhalt 
man es durch Erhitzen mit 12-prozentiger Salzsiure. Es krystallisiert 
in farblosen Nadeln und schmilzt bei 202—203° Auffallend ist seine 
Veranderlichkeit: seine wiBrige Lésung zersetzt sich schon in der Kalte 
schnell unter Abscheidung eines griingelben Pulvers. Mit EKisenchlorid 
gibt sie eine griine Farbung. Erhitzt man das Dioxy-pyridin mit Phthal- 
siureanhydrid und etwas Chlorzink, so erhalt man eine Schmelze, die 
sich in Ammoniak mit prachtig blaugriiner Fluorescenz lést. Das 2.6- 
Dioxy-pyridin verhalt sich also ahnlich dem Resorcin. 

Homologe wurden aus Alkyl-glutaconsdéuren durch Erhitzen ihrer Ester mit 
starkem wiBrigen Ammoniak oder durch Destillation ihrer Ammoniumsalze unter 
vermindertem Druck erhalten. Das 4-Methyl-2.6-dioxy-pyridin schmilzt bei 194° 
und siedet ohne bemerkenswerte Zersetzung bei 305° (765 mm). 

3.5-Dioxy-pyridin! — aus 3.5-Dibrom- bzw. 3.5-Dichlor-pyridin iiber seinen 
Diithylither erhalten — beginnt bei 180° sich zu farben, ist bei 230° fast schwarz 
und schmilzt bei 237—239° unter totaler Zersetzung. Auch das aus Pyridin-disulfon- 


sdure durch Kalischmelze erhiltliche Dioxy-pyridin ist wahrscheinlich die 3.5-Ver- 
bindung. 


3.4-Dioxy-pyridin? (Pyrokomenaminsiure, 6-Oxy-y-pyridon) krystalli- 
siert aus Wasser mit 1H,O, wird iiber Schwefelsiure wasserfrei, zersetzt sich iiber 
250° und gibt mit Eisenchlorid blutrote Farbung, die auf Zusatz von mehr Kisen- 
chlorid in Violett tibergebt. Seine 3-Monoalkylither entstehen aus den Alkylathern, 
der Pyromekonsaure (S. 711) durch Erhitzen mit wiBrigem Ammoniak und liefern 
mit Jodwasserstoff das freie Dioxy-pyridin. 

2.3.4-Trioxy-pyridin® (Pyromekazonsaéure, «@,f-Dioxy-y- 
pyridon) — ein Pyrogallol der Pyridin-Reihe — ist das am langsten 
bekannte Oxyderivat des Pyridins. Es wurde 1879 von Osr bei der 
Reduktion seines N-Oxyderivats (,,0xy-pyromekazonsaure“, Formel XXI 
auf §. 711, s. ferner S. 856) erhalten, dessen eigentiimliche, von Prra- 
TONER erklarte Bildung aus Isonitroso-pyromekonsaure S. 711 erlautert 
wurde. Am besten wird es aus der ,,Oxy-pyromekazonsaure“ durch Re- 


J. F. Tuorrz, Soc. 87, 1672, 1682 (1905). — Rogerson, J. F. Tuorpz, Soc. 87, 1689, 
1698, 1697, 1701, 1708, 1705, 1710 (1905). ; 


* Konies, Geray, B. 17, 1836 (1884). — Weet, Buav, M. 6, 651 (1885). — 
W. J. Sett, Soc. 93, 1977 (1908). 

* Ost, J. pr. [2] 27, 270 (1883). — Perraroner, Tampuretro, C. 1915, II, 681. 

° Ost, J. pr. [2] 19, 208 (1879); 23, 441 (1881); 27, 257 (1883), — PERATONER, 
R. A. L. [5] 11, I, 327 (1902). G. 41, Il, 621, 625, 658 (1911). 
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duktion mit Jodwasserstoff gewonnen. Es krystallisiert aus heiBem 
Wasser in Tafelchen, ist in kaltem Wasser schwer loslich, reagiert auf 
Lackmus sauer und lést sich leicht in Alkalien. Mit Silberlésung gibt 
es sofort einen Niederschlag von metallischem Silber, mit Hisenchlorid 
intensive indigoblaue Farbung. In alkalischer Liésung wird es durch 
den Luftsauerstoff leicht oxydiert. Mit konz. Salpetersiure in Ather 
liefert es ,,Pyromekazon“ (S. 856): 


HC: CO-C-0H HC-CO-CO | 


5 ; < as A E 
HC-NH-C-OH * “ HC-NH-CO (e) 


Zum Phloroglucin der Pyridin-Reihe — dem 2.4.6-Trioxy-pyridin! — ist man 
vom Aceton-dicarbonsiureester aus gelangt. Dieser Ester liefert mit sehr konzen- 
triertem waBrigen Ammoniak ein Produkt C,H,,0,N,, aus dem beim Kochen mit 
Alkalicarbonat nach der Gleichung: 


C,H, ,0,N, = C,H,O + H,O + C,H,O.N, 


das Glutazin (4-Imid des 2.4.6-Trioxo-piperidins) entsteht.. Das Glutazin geht 
beim kurzen Kochen mit Salzsiure in Trioxy-pyridin iiber: 


NH 0 OH 
Cc C C 
H,C~ “CH, H,C~ “CH, HC SCH 
oc co Kc: a Lees 7 ddl a () 
Nea Le Ae 
NH NH N 


Eine andere Reaktionsfolge, die sich auch zur Gewinnung von Homologen des 
2.4.6-Trioxy-pyridins umformen la8t, geht vom Cyan-essigester aus und fihrt tiber 
den Glutazin-carbonsiureester, dessen Bildung Bd. I, Tl. II, S. 345 (8” und 4” Glei- 
chung) erliutert worden ist, und der bei der Hydrolyse mit Natronlauge Glutazin 
liefert. Das 2.4.6-Trioxy-pyridin besitzt: stark saure Reaktion, zersetzt Alkali- 
carbonate, gibt mit Eisenchlorid in waBriger Losung tiefe Rotfirbung und verhilt 
sich dem Phloroglucin &hnlich. Es ist zur Bildung eines Anhydrids C,,H,O,N, be- 
fahigt, liefert mit Brom und Wasser Dibromacetamid, regeneriert mit Ammoniak 
das Glutazin und gibt mit Hydroxylamin ein Monoxim. 


Das 4-Oxy-piperidin? (y-Oxy-pyridin-hexahydrid), dessen 
Bildung durch Anlagerung von Wasserstoff an y-Oxy-pyridin S.844—845 
schon mitgeteilt wurde, ist ein einfachster Vertreter der im hydrierten Kern 
Hydroxyl tragenden Pyridin-Abkémmlinge. Es schmilzt bei 86°, siedet unter 


1 Sroxes, v. Pecumann, B. 19, 2694 (1886). — Baron, Remrry, J. F. Tuorpe, 
Soc. 85, 1730, 1742, 1743, 1747 (1905). — v. Nremenrowsx1, SucHarpa, J. pr. [2] 94, 
193, 203 (1916). — S. auch v. Pecumann, B. 20, 2655 (1887). 

Trioxy-«-picoline: Laeworts, Corie, Soc. 71, 838 (1897). — Hess, B. 32, 
1986 (1899). 

2 Exmert, Dorn, B. 48, 687 (1915). — E. Kénics, L. Neumann, B. 48, 956 
(1915). -- Exmerr, D.R.P. 292456 (C. 1916, II, 41), 292846, 292871 (C. 1916, II, 116). 
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745 mm Druck bei 211—212° (korr.), lést sich leicht in Wasser und 
Alkohol, schwer in Ather und ist eine starke. Base, die an der Luft 
schnell Kohlenséure und Wasser anzieht. 

Friher, als dieser erst in neuester Zeit bekannt gewordene Stoff, 
waren mehrere Homologe durch Reduktion der Homologen des 4-Oxo- 
piperidins (S. 857859) gewonnen worden. LEingehend untersucht sind 
die beiden folgenden Vertreter: 


H OH H OH 
x x 
fo H,C CH 
VI) jie c : VII) : | 2 
(CH,), \ CH: CH; (CHs)sC\__-C(CHs) 
NH NH 


Die ,,Alkamine“ dieser Art haben besonders deshalb Interesse erregt, 
weil man bei ihren durch Veresterung des Hydroxyls mit aromatischen 
Sauren sich ableitenden Derivaten, die in ihrer Struktur eine gewisse 
Abnlichkeit mit den natiirlichen Alkaloiden Atropin und Cocain zeigen, 
auch die an diesen Alkaloiden geschatzte Kigenschaft, Mydriasis bzw. 
lokale Andsthesie zu bewirken, beobachtete?. 

Aus dem ,,Vinyl-diacetonamin“ (vgl. S.858) wurde in zwei inaktiven 
diastereomeren Formen (vg!. dazu S. 838 das analoge Amino-trimethyl- 
piperidin) das der Formel VI (s. 0.) entsprechende 2.2.6-Trimethyl- 
4-oxy-piperidin erhalten, das gewohnlich ,, Vinyl-diacetonalkamin** 
genannt wird. Fiihrt man die Reduktion durch Natriumamalgam in 
schwach saurer Lésung aus, so erhalt man ein Gemisch der beiden 
Stereomeren, die sich in Form ihrer Hydrochloride trennen lassen, da 
das eine Hydrochlorid aus der absolut-alkoholischen Lésung durch abso- 
luten Ather krystallinisch gefallt wird, wahrend das andere gelost bleibt © 
und beim Eindampfen in éliger Form zuriickbleibt. Das Alkamin des 
krystallisierten Hydrochlorids — e-Vinyl-diacetonalkamin — schmilzt bei 
137—138° und siedet bei 209—211°; das 8-Alkamin (aus dem dligen 
Hydrochlorid), das bei der elektrolytischen Reduktion des Vinyl-diaceton- 
amins ausschlieBlich entsteht, schmilzt bei 160—161°, siedet bei 204—205° 
und wird durch Kochen mit Natriumamylat (in Amylalkohol) zum #-Alkamin 


' Vgl. dariiber S. Frinxer, Die Arzneimittel-Synthese, 3. Aufl. (Berlin 1912), 
S. 361 ff. E 

? KE, Fiscner, B. 17, 1794 (1884). — Harris, A. 294, 886 (1897); 296, 331, 
334 (1897). B. 31, 665 (1898). D.R.P. 99005 (C.1898, II, 1190). — Viner, 0.1897, 
I, 1217; 1897, II, 597. — Pavry, Harries, B. 31, 666 (1898). — Cuem. Faprix 
vorm. Scuerina, D.R.P. 95628 (C. 1898, I, 647); 95620 (C. 1898, I, 967); 95621, 
95622 (C. 1898, I, 1048); 96539 (C. 1898, I, 1253); 97672 (C. 1898, II, 693): 101332 
(C. 1899, I, 1098); 106492 (C. 1900, I, 1081); 108223 (C. 1900, I, 1082). — Gro- 


scuuFF, B. 34, 2977 (1901). — Parsons, Am. Soc. 23, 885 (1901). — Encex, C. 
1903, II, 900. 
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umgelagert, ist also die labile Form. ‘Das von A. Scumipr und G. MrEr- 
Cia OB on. 0.00.0,H 
SCH(CH,)-CH.7; 7 0 eae 
der stabilen Form ist das Kucain B (e- micsity. das als billigerer und 


Line entdeckte O-Benzoyl-Derivat NH 


weniger giftiger Hrsatz des Cocains fiir Augen- und Zahn-Operationen | 


yur Hervorrufung lokaler Anisthesie verwendet wird; offizinell ist es in 
Form des Hydrochlorids C,,H,,0,N.HCl, welches ein weiBes krystallini- 
sches Pulver darstellt, neutral: reagiert und sich bei Z pee easter 
in 30 TIn. Wasser lést. 


Das N-methylierte MandeleXure-Derivat CH,:N< C,H,, >CH-0-CO-CH(OH)-C,H,: 


des stabilen Alkamins ist physiologisch unwirksam; dasjenige des labilen Alkamins 
erzeugt ausgesprochene Mydriasis, wurde als Atropin-Ersatz unter dem Namen 
,»Huphthalmin“ in der Augenheilkunde benutzt, hat sich aber nicht dauernd im 
Gebrauch erhalten. 

Das von Heintz entdeckte Reduktionsprodukt des Triacetonawins (S. 858) — 
Triacetonalkamin! (4-Oxy-2.2.6.6-tetramethyl-piperidin), Formel VII (S. 848) 
~— ist das am lingsten bekannte Glied der Reihe. Es schmilzt bei 128-5°, subli- 
miert leicht, ist in kochendem Wasser leicht léslich und bei gewohnlicher Tempera- 
tur geruchlos; Ubergang in Triacetonin durch Wasserabspaltung s. 8. 811, Glei- 
chung A. Sein O-Benzoyl-Derivat bewirkt lokale Anisthesie. ~ 

2-Propyl-4-oxy-piperidin ist wahrscheinlich? das Pseudoconhydrin, das neben 
Coniin (vgl. S. 814) und anderen Alkaloiden im Schierling vorkommt; es wird in 
Bd. II, Tl. 1V unter den Naturstoffen besprochen werden. 
2-Methyl-5-iithyl-dioxy-piperidin ® HN<C,H,(OH),(CH,)(C,H;) — aus dem Di- 
bromid des Tetrahydro-aldehydkollidins (S. 810) durch Kochen mit Wasser — schmilzt 
bei 155° und sublimiert unzersetzt. 

Uber Bildung des ‘lrischwefligsdureesters eines Trioxy-piperidins‘ s. S. 796. 


In Sertenketten hydroxylierte Abkémmlinge mit nichthydrierlem Kern — 
exocyclische Alkohole (oder Alkine, vgl. Bd. I, Tl. II, 8S. 267) der Pyridin- 
Rethe — sind in groBer Zahl bekannt. Zwar sind diese Verbindungen 
in ihren EKigenschaften nicht von besonderem Interesse; aber sie haben 
— namentlich in Untersuchungen von A. LapENBURG und yon W. Koniacs 
mit ihren Schiilern — eine groBe Bedeutung als Zwischenglieder von 
Synthesen erlangt (vgl. z. B. S. 805—806 [Formelreihe P] den Aufstieg 
von niederen Pyridin-Homologen zu héheren). 


1 Hemrz, A. 183, 303 (1876). — E. Fiscuer, B. 16, 649, 1604 (1883); 17, 1789 _ 


(1884). — Cyem. Fasrik vorm. Scnerine, D.R.P. 90069 (C. 1897, I, 351); 106492 
(C. 1900, I, 1081); 108223 (C. 1900, I, 1082). — Samriesen, 3. 31, 1147 (1898). — 
C. H. Cranks, Francis, B. 45, 2060 (1912). 

Homologe: W. Travusg, B. 41, 781 (1908). — C.H, Crarge, Francis, B. 45, 
2062 (1912). 

2 Vel. Lirrrer, B. 42, 122 (1909). 

$ W. Konias, B. 40, 3201, 3209 (1907). 

* Bucnerer, Scnenxet, B. 41, 1346 (1908). — Scuenker, B. 43, 2597 (1910). 

Miryer-Jacopson, org. Ch. Ifs. (1. u. 2. Aufl.) 54 (Januar 1918) 
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850 Alkohole der Pyridin-Rethe. 


Dies beruht auf der Méglichkeit, zu solchen Alkoholen von den 
Pyridin-Homologen mit w- oder y-standiger Seitenkette durch Konden- 
sation mit aliphatischen Aldehyden zu gelangen'. Die Reaktion wurde 
schon S.804—805 besprochen und daselbst fiir den Fall der Anwendung 
von Formaldehyd durch die Gleichungen I, K und M erlautert; aus ihnen 
ersieht man, dab sie in diesem Falle zu ein- oder mehrwertigen primaren 
Alkoholen fihrt, deren Hydroxyle sich im zweiten Glied der Seiten- 
kette (vom Kern aus gerechnet) befinden. Lift man Acetaldehyd oder 
seine Homologen (auch Chloral) reagieren, so gelangt man zu Verbin- 
dungen mit der gleichen Hydroxyl-Stellung, die aber sekundare Alkohole 


sind, z. B.: 
aa ee 
=a G 
Ln, + CHO-CH, L- _/-cn, cH(0H)-CH, “) 
N N 


Die Redoktion von Pyridin-aldehyd oder von Pyridyl-alkyl-ketonen? (vgl. S. 860) 
fiihrt zu primiren bzw. sekundiren Alkoholen®, deren Hydroxyl am ersten Koblen- 
stoffatom der Seitenkette sich befindet, z. B.: 


NC,H,-CO-C,H, + H, = NC,H,-CH(OH)-C,H, - (H) 


Tertiire Alkohole kann man aus den Pyridin-carbonsiureestern durch Be- 
handlung mit Alkyl-magnesiumhaloiden‘ bereiten, z. B.: 


_SHehet NCH ClOMCHD.. aya 


NC,H,-CO-0C,H, 

Durch Reduktion mit Jodwasserstoff und Phosphor und darauf mit 
Zinkstaub wird das Hydroxyl gegen Wasserstoff ausgetauscht®; man ge- 
langt also zu den Pyridin-Homologen der gleichen Kohlenstoffzahl. Bei 
der Reduktion mit Natrium in Alkohol® dagegen erhalt man durch 
Hydrogenierung des Kerns unter Erhaltung des Hydroxyls die jper- 


1 Vgl.: Lapensoura, B. 22, 2583 (1889). — Marzporr, 1. 23, 2709 (1890). — 
Prausnirz, B. 23, 2725 (1890). — Einnorn, A. 265, 209 (1901). — Lapensura, Apa, 
B, 24,1673 (1891). — Ernnorn, Gitzopy, B. 26,1414 (1893). — Scuusert, B. 27, 86 (1894). 
— Enazis, B. 33, 1087 (1900). — K. Feist, Ar. 240, 181 (1902). — Kénias, Happs, 
B. 35, 1843 (1902); 36, 2904 (1903). — Kénras, B. 35, 1349, 1854 (1902). — Lier, 
Ricnarp, B. 37, 737 (1894). — Livp, B. 39, 1045 (1906). — Lorrier, Srerzet, B. 
42, 124 (1909). — Lirrorr, F. Tuer, B. 42, 132 (1909). — 8. auch Nekrolog auf 
Komias, B. 45, 3796 (1912). 

? Vgl. Enater, F. W. Bauer, B. 24, 2532 (1891); 27, 1775 (1894). — S. auch 
Pinner, B. 34, 4241 (1901). 

* Bildung aus entsprechenden Brom-Derivaten durch Kochen mit Wasser: 
Knopsen, B. 25, 2987 (1892); 28, 1763 (1895). — Deane, B. 38, 3498 (1900). 

* Sopecki, B, 41, 4103 (1908). 

* Vgl.: Kénias, Harpe, B. 35, 1845 (1902). — Kénies, Bernuart, B. 38, 
3049 (1905). 

® Vel. z. B.: Lipp, B. 33, 3513 (1900). — Sosecxr, B. 41, 4105 (1908). — Lére- 
LER, ReMMLER, B. 43, 2049, 2056 (1910). 
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hydrierten exocyclischen Alkohole; doch bilden sich daneben zuweilen noch 
durch Eliminierung des Hydroxyls in erheblichem Betrage Piperidin- 
Homologe, z. B.: 


NC,H,:C(OH)(CH;), ——> HN<C,H,-C(OH)(CH,), 
— > HN<O,H,-CH(CH,),- (K) 


a-Pyridyl-carbinol! (2-Methylol-pyridin) NC,H,-CH,-OH entsteht aus 
dem entsprechenden Aldehyd (S. 859) durch Schiitteln mit 50-proz. Kalilauge nehen 
Picolinséure (Beispiel der Cannizzaroschen Reaktion). Ei ist eine wasserklare, 
syrupése Fliissigkeit von schwachem pyridinartigen Geruch, siedet univer 16 mm 
Druck bei 112° und lést sich leicht in Wasser. — c-Picolyl-carbinol? («-Picolyl- 
alkin) NC,H,-CH,-CH,-OH — aus «-Picolin mit 40-proz. Formaldehyd-Lésung in 
einer Ausbeute von 25 °/, erhiltlich — siedet unter 9 mm Druck bei 114—116° ~ d 
verfliichtigt sich mit Wasserdampfen nur sehr langsam; D$ = 1-111. Bei der De- 
stillation mit Kali spaltet es Wasser unter Bildung von a-Vinyl-pyridin ab. Durch 
Erhitzen mit Bromwasserstoffsiure und etwas rotem Phosphor auf 125° wird es in 
Picolyl-methylbromid iibergefiihrt. — a@-Picolyl-methyl-carbinol®? (a«-Picolyl- 
methyl-alkin) NC,;H,-CH,-CH(OH)-CH, entsteht in sehr schlechter Ausbeute 
(83—6°/,) beim Erhitzen von e-Picolin mit 50-proz. wifriger Acetaldehyd-Lésung 
auf 150°, schmilzt bei 32° und siedet unter 20 mm Druck bei 122°. 

w-Dimethylol-a-picolin* [1.3-Dioxy-2-(a-pyridyl)-propan] NC,H,-CH 
(CH,-OH),, als Nebenprodukt bei der Darstellung des o-Picolyl-carbinols (s. 0.) 
entstehend, krystallisiert aus Alkohol in farblosen Nadeln, schmilzt bei 78°, ist in 
Wasser sehr leicht, in Ather fast gar nicht léslich und reagiert in waBriger Lésung 
nicht auf Curcuma, blaut aber Lackmus. Durch Oxydation mit Kaliumpermanganat 
gibt es glatt Picolinsiure (S. 869). Bei der Destillation im Vakuum spaltet es 
Wasser ab und liefert Pyridyl-allylalkohol NC,H,-C(: CH,)-CH,-OH. — Erhitzt man 
es mit tiberschiissiger 40-proz. Formaldehyd-Lésung 27 Stdn. auf 135—140°, so ent- 
steht reichlich w-Trimethylol-a-picolin® NC,H,-C(CH,-OH),, das bei 68° schmilzt. 
— Aus y-Picolin bildet sich schon bei 100° mit Formaldehyd-Loésung innerhalb 
40 Stdn. reichlich o-Trimethylol-y-picolin®, das bei 156—157° schmilzt, von Sal- 
petersiure zu Nicotinsdiure (S. 869) oxydiert und von Jodwasserstoffsiiure in ein 
Trijodhydrin NC,H,-C(CH,J), tibergefiihrt wird. 

4-Methylol-2.6-dioxy-pyridin’ (Citrazyl-alkohol) NC,;H,(OH),-CH,-OH — 
ein Beispiel fiir gleichzeitige Gegenwart von Hydroxyl im nichthydrierten Kern und 
in der Seitenkette — wurde aus dem Amid der Citrazinsiiure (S: 884) durch Reduk- 
tion mit Natriumamalgam in alkalischer Lésung erhalten. 


1 Harries, LénArt, A. 410, 107 (1915). 

2 Lapensura, B. 22, 2584 (1889); 24, 1620 (1891). A. 801, 124 (1998). — 
Lipp, A. 294, 158 (1897). B. 33, 3514 (1900). — Lorrie, B. 37, 161, 164 (1904). 
— K. Hess, F. Mercx, Ussrie, B. 48, 1899 (1915). 

$ Lapensora, B. 22, 2588 (1889). A. 301, 144 (1898). — Loérrier, B. 37, 174, 
1887 (1904); 42, 955 (1909). — Lorrier, Kirscuner, B. 38, 3330 (1905). — K. Hess, 
Ursria, Ercuet, B. 50, 348 (1917). 

* Kinias, Happs, B. 35, 1347 (1902). — Lipp, Ricnarp, B. 37, 737 (1904). 

5 Lire, Zienaist, B. 39, 1045 (1906). 

6 Kinias, Happs, B. 36, 2905, 2909 (1903). 

7 Easterrietp, W. J. Serr, Soc. 85, 30 (1894). 
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o-Pipecolyl-carbinol! («-Pipecolyl-alkin) NH<C,H,:CH,:CH,-OH ent- 
steht aus «-Picolyl-carbinol (S. 851) in siedendem Alkohol durch Natrium mit einer 
Ausbeute von 50—60°/,, schmilzt bei 39—40° und sicdet unter normalem Druck 
bei 234-5° (korr.); im Gegensatz zum Picolyl-carbinol ist es nicht nur in Wasser, 
sondern auch in Ather leicht lislich. Es bliut in waBriger Lésung energisch Jack- 
mus. Beim Erhitzen mit Formaldehyd in schwach salzsaurer Lésung (4 Stdn. auf 
120—125°) wird es am Stickstoff methyliert und zugleich in der Carbinol-Gruppe 
oxydiert, und es entsteht in fast nantitatiyer Ausbeute N-Methyl-e-pipecoly|-form- 
aldehyd: 
NH<0,H,:CH,-CH,-OH —-»> CH,-N<C,H,:CH,-CH0. (1) 


— Uber die Bildung des [N-Methyl-8-piperidyl]-methyl-carbinols? CH,-N<C,H,- 
CH(OH)-CH, und seine Wasserabspaltung s. S. 813 (Formelreihe F). — «-Pipecolyl- 
methyl-carbinol? NH<C,H,-CH,;-CH(OH)-CH, siedet bei 224—226°. Es wird 
bei der Reduktion des Picolyl-methyl-carbinols (S. 851) als Gemisch zweier diastereo- 
merer Formen erhalten. Beim Erhitzen mit rauchender Bromwasserstoffsiure bilden 
sich zwei stereomere Methyl-conidine (vgl. Kap. 34): 


CH, CH, -CH-—CH, -CH(OH)-CH, 


CH, -CH,-GH—CH, 
) 
CH,-CH,-NH 


— H,O = 1 t 
CH, -CH,: N——CH-CH, 


— Stellungsisomer mit diesem synthetischen Alkin ist das im Schierling vorkom- - 


mende Conhydrin, das eine aktive Form des «-Piperidyl-athyl-carbinols 
HWN<_C,H,-CH(OH)-C,H, darstellt*; es wird in Bd. II, Tl. LV besprochen werden. — 
Ein weiteres Stellungsisomeres ist das aus Pyridyl-acrylsdureester durch Natrium 
in Alkohol entstehende w-Oxy-«-propyl-piperidin > HN <C,H,-C,H,-CH,- OF 
(Wasserabspaltung zu Piperolidin und. Piperidyl-propen s. in Kap. 84). 


Oxo-Derivate der Pyridine und hydrierten Pyridine. 


Esocyclische Oxo-Derivate k6nnen -sich nur von hydrierten Pyridinen 
ableiten. Daf fiir die Monooxy-pyridine auch die Struktur yon Mono- 
oxo-pyridin-dihydriden (Pyridonen, vgl. S. 34) in Betracht zu 
ziehen ist und fiir die g- und y-Verbindungen durch die tatsichlichen Kr- 
fahrungen nahe gelegt wird, ist S. 841—842 schon auseinandergesetzt 


1 Lapenzura, B. 22, 2585 (1889). A. 801, 129 (1898). — Kinias, Harrz, B. 35, 


1348 (1902), — Lérrier, B. 37, 1884, 1886 (1904). — K. Hess, F. Mercs, Umric; 


B. 48, 1887, 1899 (1915). 

* Lirp, B. 25, 2199 (1892). A. 204, 141, 149 (1896), — Lire, Wipnmann, B. 
38, 2480, 2481 (1905). A. 409, 99 (1915), — S. auch Lapensure, A. 304, 59 (1899). 

* Lapensure, B. 22, 2588 (1889); 24, 1621 (1891). A. 3801, 145 (1898). — 
Lorrtgr, B. 37, 1893 (1904); 42, 955 (1909). — Lérrier, Kmscuner, B. 38, 3337 
(1905). — Loérrver, T'scuunke, B. 42, 930, 943 (1909). — K. Hzss, Mercr, Uisrra, 
B. 48, 1904 (1915). — K.Hzss, Ursria, Ercuer, B. 50, 348, 353, 361 (1917). — 
K. Hess, Ercuer, B. 50, 1407 (1917). 

“Vgl.: Lirrrer, Tscuunse, B. 42, 930 (1909). — K. Hess, Excuen, B. 50, 
1390 (1917). 

° Lorrier, Frieer, B. 42, 3423 (1909). 
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worden. Wir haben es hier nun mit denjenigen Derivaten zu tun, bei 
denen die Pyridon-Struktur angenommen wird, weil sie zweifellos die 
Radikale, welche an Stelle des beweglichen Wasserstoffs eingetreten sind, 
nicht an Sauerstoff, sondern an Stickstoff gebunden enthalten: 


x 8 

HC” SCH yCH 

tae Hol co = a0 ou 
R R 


Unbestritten sind freilich diese Formulierungen fiir dic N-Alkyl- 
pyridone nicht geblieben. Man hat ihnen die folgenden: 


CH c———o0 
; HC SCH HC SCH 
VIIa) | | ; iB 
HCL C—O HCl cH 
N | 
ae Meas 
R : Re 


gegeniibergestellt, nach denen es sich um Anhydro-Formen quartirer 
Oxy-pyridinium-hydroxyde, also um Vertreter der ,,Phenol-betaine“ 
handeln soll (vgl. dazu 8.387 die analoge Formulierung des Antipyrins). 
Aus der Erérterung dieser Frage! hat sich indessen pribere: Wabrschein- 
lichkeit fiir die Formeln VIII und IX ergeben. 

Die Bildung der N-Alkyl-a- und y-Pyridone bei der EKinwirkung von 
Alkyl-halogeniden auf die «- bzw. y-Oxy-pyridine ist schon S. 342 843 
und 845 erwaihnt worden. Fir die Verbindungen der «-Reihe hat 
DrckER eine weitere, sehr interessante Entstehungsweise entdeckt, die 
ebenfalls bereits erlautert wurde (S. 799, s. daselbst Formel I—III); sie 
beruht auf der Oxydation der quartaren Pyridiniumsalze in alkalischer 
Lésung? und bietet eine gute Darstellungsmethode, da die Reaktion bei 
Anwendung von Kaliumferricyanid oder bei elektrolytischer Oxydation 
unter geeigneten Bedingungen fast quantitativ verlauft. 

Die Bindung des Alkyls an Stickstoff ergibt sich mit Sicherheit 
daraus, daB man in einzelnen Fallen durch Reduktion Alkylamine ab- 
spalten (s. S. 854’ N-Athyl-«-pyridon), auch manche hierhergehérende 
Verbindungen synthetisch aus Alkylaminen aufbauen konnte (s. S. 855 
Formelreihe 0). Fir die Gegenwart von Carbonyl hat man keinen be- 


1 Vel. dazu: O. Fiscner, B. 31, 610 (1898). — O. Fiscuer, Demeter, B. 32, 
1307 (1899). — Decker, J. pr. [2] 62, 266 (1900), — Gorsizr, B. 33, 3358 (1900). 
— H. Kavrrmany, B. 36, 1062 (1903). — Decker, Enarer, B. 36, 1171 Anm. (1908). 
— Micha nas; Ho6.Ken, “ 331, 248 (1904). 
> Decker, J. pr. [2] 47, 28 (1893). — Decker, A. Kavremann, J. pr. [2] 84, 435 
(1911). — NEUNDLINGER, Gaon J. pr. [2] 89, 466 (1914). — O. Piscrus Gack, pr. 
[2] 93, 363 (1916). 
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stimmten Anhaltspunkt; gegen Hydroxylamin sind die N-Alkyl-pyridone 
indifferent. 

DaB sie durch Phosphorpentachlorid in die Chloralkylate von Chlor-pyridinen 
bzw. in die Chlor-pyridine selbst tibergefiihrt werden, wurde schon S. 830 (s. Formel- 
reihe Ub) mitgeteilt. Diese Reaktion! wird durch die Phenolbetain-Formulierung 
besonders leicht verstandlich: 


‘C———_0 ee 

~ ~ 
aie a | a ox CH (N) 
HCL CH | HC\ CH 

N 

Ped ae 


Die N-Alkyl-pyridone sind farblose, unzersetzt siedende Fliissig- 
keiten. Von den isomeren Alkoxy-pyridinen (s. 8.843, 845) unterscheiden 
sie sich durch geringere Flichtigkeit, sowie dadurch, daB sie von Kalium- 
permanganat leicht angegriffen werden. 

Das N-Methyl-a-pyridon? [1-Methyl-2-oxo-pyridin-dihydrid- 
(1.2)], das aus Pyridin-jodmethylat durch Oxydation in alkalischer Lésung 
leicht bereitet werden kann (vgl. S, 853), ist eine farblose Fliissigkeit, 
erstarrt in der Kalte, schmilzt-bei + 7°, siedet unter 740mm Druck bei 
250° und mischt sich mit Wasser in jedem Verhialtnis; es besitzt einen 
nicht unangenehmen aromatischen Geruch, aber bitteren, brennenden 
Geschmack. An der Luft zieht es Kohlendioxyd an. Durch Erhitzen 
mit Phosphorpentasulfid gibt es N-Methyl-thio-c-pyridon (S. 863). — 
N-Athyl-a-pyridon® siedet bei 249—250°, ist fast geruchlos, mit 
Wasserdampfen auferst schwer flichtig und liefert bei der Reduktion 
mit Natriumamalgam Athylamin (vgl. dazu S. 843 Kigenschaften und 
Verhalten des «-Athoxy-pyridins). 

N  >thyl-a’, y-dimethyl-c-pyridon‘ (Methyl-pseudolutidostyril) schmilzt 
bei ca. 7u° und siedet bei 292°. 

N-Methyl-y-pyridon® [1-Methyl-4-oxo-pyridin-dihydrid-(1.4)] 
wurde als erstes N-Alkyl-pyridon 1885 von Harrincer und Lizpen ent- 
deckt. Uber seine Bildungen aus y-Oxy-pyridin durch Methylierung und 
aus y-Methoxy-pyridin durch Umlagerung s. S. 845. Am bequemsten 


1 O. Fiscuer, B. 31, 609 (1898); 32, 1297 (1899). — O. Fiscner, Demeter, B. 
32, 1307 (1899). 

> vy. Pecumann, Barrzer, B. 24, 3149 (1891). — Decker, J. pr. [2] 47, 29 (1893). 
— Gursier, B. 33, 3359 (1900). — Baxer, Bary, Soc. 91, 1124 (1907). — Decker, 
A. Kaurmann, J. pr. [2] 84, 435 (1911). — O. Fiscner, Neunpuinaer, B. 46, 2544 
(1913). — Neunpuincer, Cuur, J. pr. [2] 89, 466, 472 (1914). — Farauer, Furness, 
Soc. 107, 690 (1915). — O. Fiscner, Cuur, J. pr. [2] 93, 366 (1916). 

* v. Pecumann, Batrzer, B. 24, 3147 (1891). — Decker, J. pr. [2] 47, 30 (1893). 

N-Benzyl-«-pyridon: O. Fiscuer, B. 32,;-1302 (1899). 

* Hantzscu, B. 17, 1026, 2903 (1884). = 

4 Harrinorn, ieaae M. 6, 309, 322 (1885). — Emmert, D.R.P. 292871 (C. 1916, 
II, 116). 
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wird es aus Chelidonsdure (S. 715) und Methylamin auf folgendem Wege 
gewonnen: 


HC C CO : CH ge GE Ps ese: HC—CO—-CH 
WO.C.C20C- 00,0 ere nee HO,C-C-N(OH,)-C-CO,H 
~ 200, HC—CO—CH 
SSP eRe =, ma : 
suf 100° HC-N(CH,)-CH (0) 


Ks ist eine weiBe, geruchlose, krystallinische Masse, die aus der Luft 
mit groBer Begierde Wasser anzieht und oberhalb 89° schmilzt, siedet 
im Vakuum erst oberhalb 200°, reagiert neutral oder auBerst schwach 
alkalisch und bleibt beim Erhitzen mit konzentrierter Jodwasserstoff- 
siure auf 165° unverandert; von Natrium in absolutem Alkohol wird es 
zu 1-Methyl-4-oxy-piperidin reduziert (vgl. dazu S. 845 EKigenschaften 
und Verhalten des isomeren y-Methoxy-pyridins). Beim Erhitzen mit 
Methyljodid liefert es ein Jodmethylat, welches mit Silberoxyd unter 
Abspaltung von Methylalkohol das N-Methyl-y-pyridon regeneriert. — 
N-Methyl-y-lutidon?! bildet sich aus Lutidon (S. 845) als Hydrojodid 
beim Erhitzen mit Methyljodid, ferner aus y-Chlor-lutidin-jodmethylat 
durch warme Natronlauge und aus den Jodmethylaten der y-Alkoxy- 
lutidine durch Behandlung mit feuchtem Silberoxyd, z. B.: 


C220. H. 
He; Pa 
CH, ae pce Ae OR 
WE 
N 
fate 
pees ‘ 
HC SCH 
1+C,H,.OH, (@ 
Hol .. Sho ott, ae J. Ga eee ay 
; Sees 
CH, CH, 
(vgl. das ahnliche Verhalten der 1-Aryl-5-alkoxy-pyrazole S. 376 bis 
377, 387). 


Zu einem N-Methyl-oxy-pyridon? CH,-N-C,H,0-OH ist man durch Abbau 
des in den Ricinus-Samen vorkommenden Ricinins gelangt. Die Verbindung ist 
dadurch als Pyridin-Derivat gekennzeichnet, da sie mit Phosphorpentachlorid ein 
Produkt von der annahernden Zusammensetzung eines Dichlor-pyridins liefert, aus 
dem man mit Jodwasserstoffsiiure und Phosphor Pyridin erbilt. 

Die Pyridon-Struktur kann auch durch die Bindung von anderen 
Resten, als Kohlenwasserstoff-Radikalen, an den Ring-Stickstoff fest- 

1 Conrap, Ecxuarpt, B, 22, 80 (1889). — Micuaetis, Honken, A. 331, 256 (1904). 

Entsprechendes N-Phenyl-Derivat: Conrap, Guruzzit, B. 20, 161 (1887). 


— W.H. Perxin jun., Soc. 51, 498 (1887). 
* Maquennz, Paiuiprs, BI. [3] 31, 469 (1904); 33, 103 (1905). 
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gelegt werden. Ein Beispiel hierfiir bietet die Formulierung der Oxy- 
pyromekazonsiure, welche aus Isonitroso-pyromekonsaiure durch Be- 
handlung mit schwefliger Saure entsteht, als N-Oxy-a,f-dioxy-y- 
pyridon (vgl. S. 711 Formel XXI). Die Oxy-pyromekazonsaure’ kry- 
stallisiert aus heiBem Wasser in weiBen wasserhaltigen Nadeln, wird 
durch iiberschiissige Alkalien rasch zerstért und gibt beim Kochen mit 
Essigsiureanhydrid ein bei 123—124° schmelzendes Triacetyl-Derivat 
C,H,ON(O.CO-CH,),; Reduktion zu 2.8.4-Trioxy-pyridin s. S. 846847. 

Ein Dioxo-pyridin-dihydrid wire das Pyrido-chinon? der Formel X 
(s. u.). Diese Struktur wird fiir das braunviolette mikrokrystallinische Produkt an- 


CH co 
oc; SCH HC~ CH, 
X) | ; XI) | 
HC. co nee 


genommen, das aus 2.5-Dioxy-pyridin (S. 845) durch Oxydation mit Mangansuper- 
oxyd in verdiinnt-schwefelsaurer Lésung entsteht und durch Natriumamalgam wieder 
zu 2.5-Dioxy-pyridin reduziert werden kann. Auffallend ist indessen, daB es nicht 
die Leichtfliichtigkeit zeigt, die sonst Parachinonen eigen ist, und von Alkohol, 
Ather, sowie von Benzol fast gar nicht aufgenommen wird. 


Wie die Monooxy-pyridine mit Monooxo-pyridin-dihydriden (S. 841 
bis 842, 852), so sind die Dioxy-pyridine mit Dioxo-pvridin-tetra- 
hydriden desmotrop. Fiir das 2.4-Dioxy-pyridin kann z. B. die 
Formel XI (s. 0) in Betracht gezogen werden; vgl. ferner S. 846 die 
Glutaconimid-Formel IVa des 2.6-Dioxy-pyridins. 

Als 2.3.4-Trioxo-pyridin-tetrahydrid-(1.2.3.4) ist wahrscheinlich das 
Pyromekazon® zu formulieren, das aus Pyromekazonsiiure durch Oxydation mit 
Salpetersdure entsteht (s. S. 847, Gleichung E). Es stellt ein ziegelrotes Pulver 
dar und ist in kaltem Wasser sehr leicht léslich, in Ather unldslich; aus Alkohol 
krystallisiert es in fa» blosen Nadelchen von der Zusammensetzung C,H,O,N + 
C,H,O, die beim Erhitzen Alkohol abgeben und braunrotes, teilweise zersetztes 
Pyromekazon zuriicklassen. In diesem Verlust der Farbigkeit durch Addition er- 
kennt man die Analogie mit dem Triketo-pentan (Bd. I, Tl. II, S. 851) und anderen 
1.2.8-Trioxo- Kiérpern (vgl. Oxo-malonsiureester, Bd. I, Tl. II, S. 1194). Durch 
Schwefeldioxyd wird es wieder zu Pyromekazonsiiure reduziert; mit o-Phenylen- 
diamin liefert es einen Chinoxalin-Kérper C,,H,ON,. 


Das von ScHorren entdeckte Lactam der §-Amino-valerian- 
siure, das gewohnlich Piperidon* genannt wird, ist gemaB Formel XII 
(S. 857) 2-Oxo-piperidin (¢-Oxo-pyridin-hexahydrid); méglich er- 


1 Osr, J. pr. [2] 19, 200 (1879). — Prratonsr, G. 41, II, 680, 664 (1911). 
Analoges N-Anilino-Derivat: Peratoner, G. 41, II, 677 (1911). 
* Kupernatscu, M. 18, 624 (1897). 


* Ost, J. pr. [2] 23, 442 (1881); 27, 260 (1883). — Psratoner, R.A. 1. [5] 11, 


I, 338 (1902). G. 41, II, 628, 660 (1911). 


* Scuotten, B. 21, 2239, 2241 (1888). — Wattacu, A. 312, 179 (1900); 324, 
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scheint auch die Lactim-Formel XIII eines 2-Oxy-piperideins. In 
welcher Weise es aus 0-Amino-valeriansiure entsteht, wurde Bd. I, Tl. II, 
S. 766 mitgeteilt; ferner ist aus Bd. I, Tl. II, 8. 733 seine interessante, 
-.», H,C-CH,-CH, H,C-CH,- CH, H,C-CH,-CH-NH, 
aD) H, C. NH.- CO ’ mae HiC=-N= C. OH’ cage H.C. NH-CO 
von WauuacH aufgefundene Bildung durch Isomerisation des Cyclo- 
pentanon-oxims schon bekannt, die einen Ubergang von der Cyclopentan- 
in die Pyridin-Reihe vermittelt. Es stellt eine farblose Krystallmasse 
dar, schmilzt bei 39—40°, siedet bei 256°, ist in Wasser, Ather und 
verdiinnten Saiuren sehr leicht léslich, in konz. Kali- oder Natronlauge 
aber unldslich und wird durch die iiblichen ,,Alkaloid-Reagenzien‘, z. B. 
Kaliumquecksilberjodid, aus der waBrigen Liésung gefallt. Es ist nahezu 
geruchlos und hat nur einen schwach brennenden Geschmack, ist aber im 
Gegensatz zur nicht giftigen d-Amino-valeriansiure ein ziemlich heftiges 
Gift. Beim Kochen mit starken Saéuren und mit starken Laugen geht 
es allmahlich unter Wasseraufnahme in Amino-valeriansdure iiber; von 
Natrium in siedendem Amylalkohol wird es zu Piperidin reduziert. 


B-Amino-a-piperideon' (3-Amino-2-oxo-piperidin) — Formel XIV, s. o. 
— erhalt man, wenn man das Hydrochlorid des d,l-Ornithins («, 0-Diamino-valerian- 
sdure) in Methylalkohol mit Salzséuregas behandelt und das beim Verdampfen 
zuriickbleibende Produkt in wi8riger Lésung mit Silberoxyd entchlort. Es ist kry- 


stallinisch, sehr leicht in Wasser, aber recht schwer in Ather léslich. 


Wahrend das eben besprochene «-Piperidon ein heterovicinales Oxo- 
Derivat vom Charakter der Saureamide ist, ware das y-Piperidon 
(XV, s.u.) ein cyclisches Keton. Diese Verbindung selbst ist noch nicht 
bekannt. Homologe aber, welche drei Seitenketten in 2.2.6-Stellung, 


Xv) H,C-CO-CH, x VD H,C- CO -CH, 
H,C-NH-CH, ’ H,C- HC-NH-Q(CH,), ’ 
H,C- CO -CH, 
XVII) : : 


(H,C),C'- NH C(CH,), 


davon zwei Methyle in 2.2-Stellung enthalten, enfstehen, wie schon in 


Bd. I, Tl. II, S. 1081—1082 erlautert wurde, aus Diacetonamin durch 


285 (1902). — Jacosr, C. 1903, I, 1092. — E. Fiscuer, Zempiin, B. 42, 4879, 4886 — 


(1909). — E. Fiscuer, Beramann, A. 398, 114 (1918). 

Homologe: ae Baum, B. 19, 503 (1886). — Bunzer, B. 22, 1056 (1889). — 
Ascuan, B. 28, 3694, 3701 (1890); 24, 2445 (1891). — Wattacu, A. 312, 186 (1900). 
— Lier, Wipnmann, A. 409, 144 (1915). 

C-Oxy-piperidone: Emmer.ine, B. 32, 2684 (1899). — Levcus, Srietrsrisser, 
B. 40, 304 (1907). — E. Fiscuer, Zemprin, B. 42, 4879, 4884 (1909). — Sdrensen, 
Hoyrur, Anpersen, H. 76, 77 (1911). — S$. auch Hammarsren, C. 1916, II, 1145. 

1 E. Fiscuer, Zemptén, B. 42, 4887 (1909). — E. Fiscuzr, Berewann, A. 398, 
115 (1913). 

Uber ein Homologes des 3-Amino-2-oxo-pyridin-tetrahydrids s. Prcci- 
nini, B. 42, 3219°(1909). 
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Kondensation mit Aldehyden?. Unter ihnen ist das Trimethyl-Derivat 
der Formel XVI (S. 857) — 2.2.6-Trimethyl-4-0xo-piperidin® — sehr 
eingehend untersucht worden. Dieser gs welcher das Ausgangs- 
material fiir die Gewinnung des Eucains B (S. 849) bildet, erhielt von 
seinem Entdecker Hemrz den wenig gliicklichen, aber in allgemeinem 
Gebrauch gebliebenen Namen ,,Vinyl-diacetonamin®. Man gewinnt ihn 
aus oxalsaurem Diacetonamin und Paraldehyd, indem man das Gemisch 
in absolutem Alkohol ca. 120 Stdn. sieden 14Bt. Ef stellt farblose Kry- 
stalle dar, schmilzt bei etwa 27°, siedet bei 199—200°, riecht in der Kalte 
nach Trimethylamin, in der Warme schwach campherartig, bildet mit 
Salzsiure Nebel und zieht rasch Feuchtigkeit aus der Luft an. Reduk- 
tion zu ,,Vinyl-diacetonalkamin“ s. S. 848. 

Mit salzsaurem Hydroxylamin liefert Vinyl-diacetonamin in waBriger Lésung 
unter lebhafter Erwirmung das Oxim NH< C,H,(CH,), >C : N-OH (Schmelzp. 150° 
bis 1519); tiber dessen Reduktion s. S. 838, Gleichung Y. — Mit Athylmercaptan in 
alkoholischer Salzsiure gibt Vinyl-diacetonamin ein Mercaptol NH<C,H,(CH,), > 
C(S-C,H,),. — Bestiitigen diese Reaktionen den Keton-Charakter, so kommt die 
Natur als sekundires Amin darin zur Geltung, da8 nascente salpetrige Siure ein 
N-Nitroso-Derivat ON-N< C,H,(CHs), > CO — lichtgelbe Krystalle, Schmelz- 
punkt 58—59° — erzeugt; bei dessen Reduktion mit Zinnchloriir und Salzsdure 
bildet sich eigentiimlicherweise das Oxim des Vinyl-diacetonamins. 

Wie mit Aldehyden, so reagiert das Diacetonamin auch mit Aceton. 
Ks entsteht das Triacetonamin ® (2.2.6.6-Tetramethyl-4-oxo-piperi- 
din) — Formel XVII, 8. 857 —, das in kleiner Menge auch unter den 
Produkten der direkten Einwirkung von Ammoniak auf Aceton vor- 
kommt (vgl. Bd. I, Tl. I, S.759—760). Diese Verbindung, die mit sehr 
guter Ausbeute aus Phoron durch Einwirkung von waSrigem Ammoniak 
gewonnen werden kann (vgl. Bd. I, Tl. I, 8. 1029), scheidet sich aus 
wasserhaltigem Ather in farblosen Krystallen von der Zusammensetzung 
C,H,,ON + H,O ab, schmilzt wasserhaltig bei 58°, wasserfrei bei 34-9°, 
destilliert nicht unzersetzt und besitzt bei gewéhnlicher Temperatur nur 


1 Vgl. Antrick, A. 227, 365 (1885), 

? Hemrz, A. 189, 244 (1877); 191, 122 (1877). — E. Fiscuzr, B. 17, 1793 (1884). 
— Harris, B. 29, 522 (1896). A. 294, 350 (1897). — Paury, B. 31, 3145 (1898). 
— Merc, D.R.P. 119506 (C. 1901, I, 922); 121505 (C. 1901, Il, 72). — M. Koun, 
Wenzet, M. 27, 981 (1906). — Paury, O. K. Ricurer, B. 41, 464 (1908). — C. H. 
Crarke, Francis, B. 45, 2064 (1912). — Francis, Geaxe, Rocue, Soc. 107, 1652, 
1656, 1660, 1665 (1915). 

® Herz, A. 174, 144, 175 (1874); 178, 305 (1875); 181, 70 (1876); 183, 303 
(1876); 185, 1 (1876); 187, 233, 251 (1877); 198, 69, 87 (1879); 201, 90 (1880). — 
Guarescui, B. 28 Ref., 160 (1895). — Harries, B. 29, 523 (1896). — Harries, F. Lea- 


MANN, B. 30, 2728 (1897). — Paury, B. 31, 668, 3145 (1898). — Pavny, Rosssacu, 
B. 32, 2000 (1899), — Pavury, Borum, B. 33, 919 (1900). — Merck, D.R.P. 119506 
(C. 1901, I, 922); 121505 (C. 1901, II, 72). — Pauty, O..K. Ricnter, B. 41, 464 


(1908). — Cuissens, Francis, Soc. 101, 2358 (1912). — C.H. Crarxs, Francis, B. 45, 
2062, 2064 (1912). 
Homologes (aus Methyl-athyl-keton): W. Travse, B. 41, 779 (1908). - 
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schwachen ammoniakalischen, in ger Warme mehr campherartigen Ge- 
ruch. Sie lést sich leicht in Wasser, Alkohol und Ather und reagiert in 
waBriger Lésung stark alkalisch. Beim Erhitzen mit rauchender Salz- 
sdure auf 125—135° entsteht neben anderen Basen das Diacetonamin. 
Bei der Oxydation mit Chromsauregemisch bildet sich als Hauptprodukt 
die Iminosiure HO,C-C(CH,),-NH-C(CH,),-CH,-CO,H. Die Reduktion 
mit Natriumamalgam in verdiinntem Alkohol l48t neben dem Triaceton- 
alkamin (S. 849) das in Wasser und Ather sehr schwer lésliche ,,Pseudo- 
triacetonalkamin“ entstehen. Uber den durch das Dibrom- Derivat ver- 
mittelten Ubergang in die Pyrrol-Reihe's. S. 195. 
: Das Oxim NH< C,H,(CH,), >C:N-OH schmilzt bei 152—153° — Mit 
Athylmercaptan in alkoholischer Salzsiure liefert das Triacetonamin nicht ein Mer- 
eaptol, sondern Athylthio-tetramethyl-piperidein (Formel XXV auf S. 862). — Das 
N-Nitroso-triacetonamin ON-N < C,H,(CH,), >CO wird fast-quantitativ bei 
gewohnlicher Temperatur in alkoholischer Lésung durch eine Spur von Alkali in 
Stickstoff, Wasser und Phoron zersetzt; diese Reaktion 148t sich zur Messung der 
Konzentration von Hydroxyl-Ionen verwerten '. 

Das aus Pboron und Hydroxylamin erhiltliche N-Oxy-triacetonamin?® 
(Triaceton-hydroxylamin) schmilzt bei 50—51° und destilliert unzersetzt. 

2.6-Dioxo-piperidin ist das Bd. I, Tl. II, S. 383 besprochene 
Glutarimid, 2.4,6-Trioxo-piperidin die desmotrope Form des 2.4.6- 
Trioxy-pyridins (s. Bd. II, Tl. III. S. 847, Formelreihe -F). 


Die einfachsten Vertreter der eaxocyclischen Ozxo-Derivale von nicht- 


Aydrierten Pyridin-Homologen sind die Pyridin-aldehyde*® NC,H,-CHO, 


von denen die a- und die #-Verbindung kiirzlich bekannt geworden sind. 
Der a-Aldehyd entsteht aus «-Stilbazol (S. 910) durch Einwirkung von 
Ozon auf die konzentriert-salzsaure Lésung: 


NC,H,-CH=-+CH-C,H, 
290» NO,H,-COH (und NC,H,-CO,H) + HOC-C,H, (und HO,C-C,H,), (Q) 
der #-Aldehyd in analoger Weise aus Benzoyl-metanicotin (vgl. S. 837). 
Genau charakterisiert wurde von Harries und LinArt der e-Pyridin- 
aldehyd — eine Flissigkeit mit stechendem Geruch und brennend 
scharfem Geschmack, die unter 760mm Druck bei 181° (korr.), also fast 
bei der gleichen Temperatur wie Benzaldehyd (180°), siedet. Er lést 
sich leicht in Wasser, reagiert alkalisch, reduziert ammoniakalische 
Silberlésung bei gewéhnlicher Temperatur und zeigt insofern das Ver- 
halten eines aromatischen Aldehyds, als er mit starker Kalilauge die 
Cannizzarosche Reaktion (gleichzeitige Bildung von «-Pyridyl-carbinol 


1 Vgl. Francis, Geaxe, Rocue, Soc. 107, 1651 (1915). 

2? Harries, F. Lenmann, B. 30, 231, 2729, 2735 (1897). 

8 A. Kaurmann, Vauuerte, B. 45, 1739, 1742 (1912); 46,49, 56 (1913). — LénArr, 
B. 47, 808 (1914). — Harries, LfinArt, A. 410, 96, 115 (1915). 
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und Pyridin-«-carbonsiure) und mit Kaliumcyanid die ,,Benzoin-Konden- 
sation“ (Bildung von Pyridoin, s, S. 908) erleidet; doch liefert er mit 
Ammoniak nicht ein Hydramid (NC,H,-CH),N,, sondern ein trimeres 
Imid (NC,H,-CH: NH),. Uber die interessante, von A. Kaurmann und 
VALLETTE entdeckte Bildung seines Dimethylamino-anil-Jodmethylats aus 
«-Picolin s. 8. 805 (Gleichung 0). 

Seit lingerer Zeit sind gemischte Ketone der Pyridin-Reihe bekannt. Auf 
die einzelnen Verbindungen hier einzugehen, liegt kein AnlaB vor. Es geniigt, auf 
die Reaktionen hinzuweisen, die zu ihrer Herstellung dienten. 

Von den Pyridin-carbonsiuren gelangt man zu Pyridyl-alkyl-ketonen’ 
durch Destillation der Calciumsalze mit den Calciumsalzen der Fettsiuren’, z. B.: 


NC,H,-CO-Oca + caO-CO-CH, = CaCO, + NC,H,-CO-CH,. (Ra) 


zweckmi8iger aber durch Kondensation ihrer Ester mit Fettsiureestern zu (-Keton- 
sdureestern und deren ,,Ketonspaltung‘‘?, z. B.: 


4 CH,-CH,-CO-0C,H, 
hes OU Outs lS 


NC,H,-CO-0C.H, NC,H,-CO-CH(CH,)-CO-0C,H, 


Kochen mit ‘ 
paints NC,H,-CO-CH,-CH,. (Rb) 
Durch Kondensation der Ester mit Aceton* in Gegenwart von Natriumathylat hat 
man Diketone mit zwei Carbonylen in einer Seitenkette bereitet: 


NC,H,-CO-OC,H, + CH,-CO-CH, = C,H,-OH + NC,H,-CO-CH,-CO-CH,. (S) 


Zu Diketonen, deren Carbonyle auf verschiedene Seitenketten ver- 
teilt sind, ist man durch Synthese aus acyclischen Verbindungen® gelangt (s. z. B. 
Bd. 1, Tl. I, 8. 855 die oberste Gleichung). 


Von eroeyclischen Oxo-Derivaten hydrierter Pyridin-Homologen ist als 
einfachster Vertreter der 1.2.5.6-Tetrahydro-pyridin-8-aldehyd® zu 
nennen, dessen Bildung aus #-Imino-dipropionacetal schon Bd. J, T). II, 
S. 1078 erwaihnt wurde (zur Lage der Doppelbindung vgl. Bd. II, TI. III, 
8. 895). Das Hydrochlorid C,H,ON, HCl dieser von Wont entdeckten 


? S. auch: Enoier, F. W. Baver, B. 27, 1775 (1884). — Kyupsen, B. 28, 
1764 (1885). 

? Vgl.: Enorer, Kisy, B. 22, 597 (1889). — Enazer, Rosumorr, B. 24, 2527 
(1891). — Enexer, F. W. Baver, B. 24, 2530 (1891). — Enearer, Masmon, B. 24, 
2536 (1891). — Enorer, B. 24, 2539 (1891). 

5 Pinner, B. 34, 4236 ff. (1901). 

“ Micro, M. 17, 442 (1896). — Ferenczy, M. 18, 673 (1897). — Tscuerne, 
M. 22, 615 (1901). 

° Vgl.: Craisen, A. 297,71 (1897). D.R.P. 79863 (FRox, 4, 1134). — M. Scuoxrz, 
B. 30, 2295 (1897). — Knovenacer, Ruscunavrt, B. 31, 1028, 1030 (1898). — Knoéve- 
NAGEL, B. 36, 2157 (1908). 

° Wont, B. 38, 4155 (1905); 40, 4679 (1907). — Wout, W. Herrzzera, M. S. 


Losanitscx, B. 38, 4165 (1905). — Wout, M.S. Losanirscn, B. 38, 4170 (1905); 40, 


4687 (1907). — Wout, A. Jounson, B. 40, 4714 (1907). — Woat, Grosse, B. 40, 
4720 (1907). 
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Verbindung krystallisiert aus heiBem Alkohol in farblosen Nadeln; daraus 
erhalt man durch Zersetzung mit Didthylamin den freien Aldehyd in 
polymerem Zustand als amorphes Produkt. Die Neigung zur Polymerisa- 
tion ist auf Reaktion zwischen der Imid- und der Aldehyd-Gruppe 
zuriickzufihren. Ersetzt man den Wasserstoff der Imidgruppe durch 
Acyl, so kommt man zu haltbaren Produkten; so wird das N-Benzoyl- 
Derivat (Formel XVIII, s. u.) in farblosen Krystallen vom Schmelzp. 91° 
(korr.) erhalten. — Aus dem Hydrochlorid gewinnt man durch Behand- 


H,C-CH : C-CHO 
XVI) H,C. N—CH,*", 
CO-0,H, 
H,C- CHCI-CH-CH(O-C,H,), H,C-CH,-CH-CH(O-C,H,), 


GOO RT ad PALER Keene s ¢) 
H,C- NH —CH, H,C: NH -CH, 


lung mit alkoholischer Salzsiure das Acetal des y-Chlor-piperidin-f- 
aldehyds (XIX), daraus durch Natrium in siedendem Alkohol das unter 
8-5 mm Druck bei 105° siedende, chlorfreie Diathylacetal (XX) des 
Piperidin-B-aldehyds’ (f- are eridy: formaldehyd); dieser polymeri- 
siert sich ebenfalls in freiem Zustand, und zwar zu einem dimeren Produkt. 

Als 8-|a-Piperidyl|-propionaldehyd — Formel XX], s. u. — ist 
neuerdings das im Granatapfel-Baum vorkommende Pelletierin er- 
kannt worden”, das in Bd. II, Tl. IV unter den Alkaloiden besprochen 
werden wird. 


Xx) H,C-CH,- CH, Seti H,C-CH,-CH, 
H,C- NH -CH-CH,-CH,:CHO ’ H,C—N—CH -CO-CH,-CH, " 
CH, 


Das [N-Methy]-8-piperidyl]-methyl-keton®, dessen Bildung aus Formaldehyd 
und (aufgespaltenem) N-Methyl-tetrahydro--picolin S. 813 in Gleichung E erliutert 
wurde, siedet unter 710mm Druck bei 198—199° (korr.) und lést sich in Wasser in 
jedem Verhiltnis unter Temperaturerhéhung auf; Dj = 0-960. Uber seine Reduk- 
tion s. §. 818. Als Keton ist es durch Bildung von Oxim, Semicarbazon usw. ge- 
kennzeichnet. 

| N-Methyl-«-piperidy]]-iithyl-keton — Formel XXII, s. 0. — ist.das unter 
den Granatapfel-Alkaloiden sich findende Methyl-isopelletierin‘; Niheres s. in 
Bd. IT, Ti. 1V. 


1 Wout, M.S. Losanirscn, B. 38, 4170 (1905); 40, 4695 (1907). — Uber Deri- 
vate des Piperidin-a-aldehyds s. Harris, LinArt, A. 410, 105 (1915). 

Uber N-Methyl-a-pipecolyl-formaldehyd (vgl. Formelreihe L auf 8. 852) 
- gs. K. Hess, F. Mercx, Ursric, B. 48, 1887, 1899, 2067 (1915). 

2K. Hess, Ercuer, B. 50, 1192 (1917). 

3 Lipp, B. 25, 2197 (1892). A. 294, 136 (1897), — Lier, Wipnmayn, B. 38, 
2474, 2477 (1905). A. 409, 96 (1915). — S. auch Lapgnzure, A, 304, 58 (1899). 

Uber [N-Methyl-«-pipecolyl]-methyl-keton s, Hess, Ercner, Uisrio, 
B. 50, 353, 361 (1917). 

4 K. Hess, Eicuer, B. 50, 1386 (1917). 
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Thiol- und Thion-Derivate der Pyridine und hydrierten 
Pyridine. é 
Aus den a- und den y-Halogen-Derivaten der Pyridine kann man 
durch Erhitzen mit alkoholischer Kaliumhydrosulfid-Lésung (auf 100° bis 
140°) glatt Schwefel-Verbindungen bereiten, die als Pyridyl-mercap- 


cH cH C—_S§-C,H, 
HO“ SCH HC SCH H,C 
XXIII) [ ‘SURXIV) C Keane +413 ad cbc 

HC <8 oe (CH,), O.CH 


tane (Formel XXIII, s. 0.) oder als Thiopyridone (XXIV) aufzufassen 
sind!. Sie lassen sich zu Disulfiden und Sulfonsaéuren oxydieren. 

a-Pyridyl-mercaptan (Thio-«-pyridon) krystallisiert in intensiv gelben 
Prismen, schmilzt bei 125° und ist fast geruchlos; seine Lésungen in verdiinnten 
Mineralsiuren sind gelb, in konzentrierten Sduren und in den verdiinntesten Alkalien 
farblos. Diese Eigenschaften lassen darauf schlieBen, daB der freien Verbindung 
die Formel XXIV zukommt, und daB sie bei der Salzbildung zu XXIII isomeri- 
siert wird. 

N-Alkyl-thio-@- und -y-pyridone? entstehen aus N-Alkyl-pyri- 
donen durch Kinwirkung von Phosphorpentasulfid, ferner sehr glatt 
durch Einwirkung von Kaliumhydrosulfid auf die Halogenalkylate der 
«- und y-Halogen-pyridine, z. B.: 


CH 
HOW ™S eat 
{| : + 2KSH 
Hc Le 
Y¥ 
Pagid 
CH, ‘I 
CH 
HO SCH eee 
= HS + 2KI +5 inte Zw. | Ls : (T) 
pea cael 
CH, CH, 


nach letzterer Reaktion lassen sich auch entsprechende Selen-Verbin- 
dungen gewinnen. Die N-Alkyl-thiopyridone vereinigen sich mit Alkyl- 
jodiden leicht zu schén krystallisierenden Jodalkylaten, die beim Erhitzen 
wieder Alkyljodid abspalten und in Alkylither yon Mercapto-pyridinen 
tibergehen, z. B.: 


’ MarckwaLp, Kiemm, Trasert, B. 33, 1556 (1900). 
> Gursier, B. 33, 3358 (1900). — O. Fiscurr, B. 35, 3677 (1902). — Micwasnis, 
Horxen, A. 331, 245 (1904). 
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N-Methyl-thio-a-pyridon krystallisiert in hellgelben Nadeln, schmilzt bei 89°, 
ist in Wasser leicht ldslich und geht bei langerem Kochen mit verdiinnter Salz- 
siure in N-Methyl- -a-pytidon uber. Es reagiert nicht mit Hydroxylamin. 


Uber Bildung yon 4-Athylthio-2. 2 -6.6-tetramethyl-piperidein! (XXV) aus 
Triacetonamin und Athylmercaptan s. S. 859. 


Nichthydrierte Carbonsiuren der Pyridin-Gruppe. 


Zu den Carbonsiuren des Pyridins und seiner Homologen gelangte 
man zuerst durch Oxydation von China-Alkaloiden? und durch Oxydation 
von Pyridin-Homologen mit Kaliumpermanganat, wobei auch langere 
Seitenketten zu Carboxyl abgebaut. werden kénnen*. Spiter traten syn- 
thetische Methoden hinzu, deren wichtigste bereits S. 783—784 dargelegt 
wurde (vgl. ferner Formelreihe N, Oa und Ob auf S. 878—880). 

Das Auftreten von Pyridincarbonsaiuren bei der Zertrimmerung 
der Molekiile von Alkaloiden lieB diese Sauren fiir die Forschungen iiber 
die Struktur der Alkaloide besonders wichtig erscheinen. Die Ermittelung 
der Carboxyl-Stellung in den erhaltenen Sauren gehiérte zu den ersten 
und wichtigsten Schritten bei der Aufklarung der Alkaloide. Aber auch 
fir die Chemie der Pyridin-Reihe selbst war die erfolgreiche Lésung 
dieses Problems von grundlegender Bedeutung, da eine groBe Reihe von 
Stellungsfragen — besonders bei den Pyridin-Homologen — sich durch 
die Verfolgung genetischer Beziehungen mit den Carbonsduren lésen lieB. 

So sind die Carbonsiuren die am besten durchforschte Gruppe der 
Pyridin-Kérper geworden. Von den Carbonsauren des Pyridins selbst 
kennt man die theoretisch méglichen Vertreter (3 Monocarbonsduren, 
6 Dicarbonsauren, 6 Tricarbonsiuren, 3 Tetracarbonsiuren, 1 Penta- 
carbonsdure) simtlich. Fir alle kann man mit Sicherheit die Carboxyl- 
Stellung angeben und demnach auch rationelle Namen bilden. Doch 
haben sich der Bequemlichkeit wegen auch die Trivialnamen in Gebrauch 


1 Pauty, B. 31, 3146, 3150 (1898). 
2 Vgl. dariiber Hoocewerrr, van Dorr, A. 204, 84 (1880). 
8 Vel. z. B. Lapensura, A. 247, 25 (1888). 
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erhalten, die einigen besonders wichtigen Sduren vor erfolgter Struktur- 
Aufkliérung unter Beriicksichtigung ihrer Herkunft erteilt wurden: 


Picolinsture . . . = Pyridin-«-carbonsaure, 
Nicotinsdure . . . =  --B-carbonsaure, 
Isonicotinsiure . . = »  -7-carbonsaure, — 
Chinolinsiure. . .= 4, -a,f-dicarbonsiure, 
Cinchomeronsa’ure . = »  -f,7-dicarbonsiure, 
Tsocinchomeronsiure = ,,  -a,§’-dicarbonsiure, 
Lutidinsture . . . = »  @,7-dicarbonsiure, 
Berberonsiure . .= 4  -a,@',y-tricarbonsdure, 


Die Untersuchungen, welche den Grund zur genauen Kenntnis der 
Pyridincarbonsiuren gelegt haben, stammen aus den Jahren 1879—1885. 
In hervorragender Weise sind die dsterreichischen Chemiker WEIDEL 
und Sxravup mit ihren Schiilern daran beteiligt, ferner das hollaindische 
Forscherpaar HoocrwrerFr und van Dorp. Auch die neueren Arbeiten, 
welche das Verhalten der Pyridincarbonséuren eingehender verfolgten 
- (von Hans Meyer, Kirra u. A.), riithren gréBtenteils aus ésterreichischen 
Laboratorien her. 

Die Ableitung der Carboxyl-Stellung! l4Bt sich fiir die drei 
Monocarbonsiuren und zwei besonders wichtige Dicarbonsiuren heute 
am einfachsten in folgender Weise geben: 

Von den Pyridin-dicarbonsaiuren sind zwei — die Chinolinsiure und 
die Cinchomeronsaure — durch ihr Verhalten, das demjenigen der Phthal- 
siure Shnelt (Bildung innerer Anhydride und Imide), als ortho-Dicarbon- 
siuren gekennzeichnet. Wie sich die beiden méglichen Formeln von 
ortho-Dicarbonsauren (Carboxyle in 2.3 bzw. 3.4) auf sie verteilen, ergibt 
sich aus ihren Beziehungen zu Chinolin und Isochinolin — zwei Ver- 
bindungen ©,H,N, deren Synthesen und Umwandlungen unzweideutig 
zeigen (vgl. S. 917), daB sie einen Pyridin- mit einem Benzol-Kern 
naphthalinartig kondensiert enthalten, und zwar das Chinolin unter Nach- 
barschaft des Ringstickstoffs zur Kondensationsstelle, das Isochinolin 
(Kap. 33) unter Zwischenschaltung eines Kohlenstoffatoms zwischen Ring- 
stickstoff und Kondensationsstelle. Ks entsteht nimlich: 


Ee ag. = Ris 10.0. 
aus| | | (Chinolin) durch Oxydation Chinolinsaure a 


eae ae a HO,0-— 
aus | < he (Isochinolin) durch Oxydation Cinchomeronsiure ,,, ols" (B) 
Re Nee 2 


1 Vgl.: Wemper, Herzia, M. 1, 40 (1880). — Sxkravur, M. 1, 800 (1880). — Bér- 
TINGER, ‘B. 14, 134 (1881). — Skraup, Copenzn, M. 4, 455, 459, 476, 478 (1883). — 
Skraup, Vorrmann, M. 4, 594 (1883). — Hooarwerrr, vAN Dorp, R. 4, 290 (1885). 
— JLavensurc, B. 18, 2967 (1885). A. 247, 39 (1888). 
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Chinolinsaure enthalt also die” Carboxyle in 2.3-, Cinchomeronsaure in 
3.4-Stellung. Nun gibt die Cinchomeronsaure beim Ubergang. zu Mono- 
carbonséuren durch partielle Carboxyl-Abspaltung zwei isomere Pyridin- 
monocarbonsauren — die Nicotinsdéure und die Isonicotinsiure —, wahrend 
aus der Chinolinsdiure nur die Nicotinsdiure entsteht. Offenbar kann der 
Nicotinséure, da sie sich sowohl aus der 2.3-, wie aus der 3.4-Dicarbon- 
sdure bildet, nur die 3-Stellung des Carboxyls zukommen. Fir die Iso- 
nicotinséure, die neben Nicotins’ure aus der 3.4-Dicarbonsiure entsteht, 
ergibt sich dann die 4-Stellung, und fir die mit Nicotinsiure und Iso- 
nicotinséure isomere Picolinsdure bleibt die 2-Stellung ibrig. 

_ Diese Schliisse werden durch andere Beziehungen durchgehends be- 
statigt, in besonders eleganter Weise durch den Abbau der Naphtho- 
chinoline (vgl. S. 9083—904). 

Betreffs der nach der Hanrzscuschen Synthese aus Aldehyden (1 Mol.) und 
Acetessigester (2 Mol.) durch Ammoniak erhiltlichen alkylierten Dicarbonsduren 
(vgl. S. 783) ist festgestellt, daB das Radikal des Aldehyds in y-Stellung: zum Stick- 
stoff sich befindet. Denn man erhilt, wenn man die bei Anwendung von Benz- 
aldehyd entstehende Phenyl-dimethyl-pyridin-dicarbonsiure (C,H,)(CH,),(CO,H),C,N 
zu Phenyl-pyridin-tetracarbonsiiure (C,H;)(CO,H),C,N oxydiert und dann die vier 
Carboxyle abspaltet, ein Phenyl-pyridin (C,H,)C,H,N, das als y-Verbindung durch 
Oxydierbarkeit zu Isonicotinsiure gekennzeichnet ist'. Hiernach erscheint kaum 
eine andere Verteilung der iibrigen Seitenketten denkbar, als die 3.5-Stellung der 
Carboxyle und die 2.6-Stellung der beiden aus dem Acetessigester stammenden 
Methyle; doch ist letztere noch durch besondere Versuchsreihen? bestitigt worden. 


Im Folgenden werden zunachst die Carbonsiuren des Pyridins 
selbst besprochen. . Hine Ubersicht iiber ihre wichtigsten Eigenschaften 
gibt die Tabelle Nr. 9 auf $8,866. In ihr sind auch die aus der elektri- 
schen Leitfahigkeit® abgeleiteten Dissoziations-Konstanten fiir die Mono- 
carbonsiuren und Dicarbonsiuren eingetragen. Wahrend nach diesen 
Zahlen die drei Monocarbonsiuren erheblich schwacher als die Benzoe- 
siure (K = 0-60) sind, iibertreffen die Dicarbonsaéuren samtlich die 
starkste Dicarbonséure des Benzols, die Phthalsiure (K = 0-121). Die 
Sauren mit mehr Carboxylen sind so gute Leiter, daB sich eine Kon- 
stante nicht berechnen 1aBt. 

Die durch den Ringstickstoff bedingten basischen Higenschaften sind 
durch die Anwesenheit der Carboxyle geschwicht. Immerhin bilden 
noch Dicarbonsiuren Verbindungen mit Mineralsauren *. 

Die meisten Siuren, welche ein Carboxyl in «-Stellung enthalten, 
geben mit Eisenvitriol in waBriger Lésung eine gelbe bis braunrote 
Farbung, wahrend Sauren ohne q-stindiges Carboxyl ungefarbt bleiben ® 


1 Hantzscu, B. 17, 1512 (1884). 
2 Hanrzscu, B. 18, 1744 (1885); 19, 289 (1886). — Ersretn, A. 231, 1, 32 (1885). 
’ Vel.: Osrwatp, Ph. Ch. 2, 901 (1888); 3, 385 ff. (1889). — Tropscu, M. 35, 
779 (1914). 
‘ Vel. dazu Roser, A. 234, 116 (1886). 
5 Sxravup, M. 7, 210 (1886). — Worrr, A. 322, 372 Anm. (1902). 
MEYER-JACOBSON, org. Ch. IIs. (1.u 2. Aufl.) 55 (Februar 1918) 
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Tabelle Nr. 9 (Pyridincarbonsiuren). 


| Stellung Schmelzpunkt |Dissoziations-| Schmelzpunkt Férbung ~ 

Name der Carb-| Wassergehalt der wasser- konstante | des neutralen mit 

| oxyle freien Sdure K = 100k | Methylesters Eisenvitriol 

| Picolinséure'~' Sy. aah MMS farsa vs 2 0 134—136° 0+ 0003 (?) | +14° rotgelb 

PUNT Gobitistaare see CRESS 88 Te cles ose 3 0 232° 0-00137 38° 0 

| Isonicotinsiure ! %® 14: 18:21-22.24—32 4 0 317° 0-00109 8-5° 0 
Chinoling sure te: ec se see Mal Hie 2.8 0 175—190° 0-32 58—54° rotgelb 

| Cinchomeronsiure *% 5: 38: 38-40-4248 3.4 0 257—258° 0-22 fliissig 0 

| Lutidinsiures 940-55 | | | | 1H,0 248—250° 070 56—57° rotgelb 

(bzw. 60—61°) 
Dinicotinsa ure sys 7s9" Fos SoS as ete 3.5 0 320° 0-16 84—85° 0 
Dipicolinsdure 528s Oe oM0 he ye 2.6 0 bzw. 1'/,H,O 226° 0-62 121° rotgelb 
Isocinchomeronsiiure !:* 5% 88-75 , |, 2:5), 1 bew./1"/, HO 237° 0-45 164° rotgelb 
a-Carbocinchomeronsiure™ * 93 7682. 85. 

Pte SUR O8 Come TERR WH sty SS hoy, pep ae Cae 2.3.4 1!/,H,O gegen 250° _ 101—102° dunkelblutrot 
Berberonsaure 8477 ory 08 3.0 tis i =. 2.4.5 2H,0 243° — — blutrot 
6-Carbocinchomeronsiure* 87... 3.4.5 3H,O oberhalb 260° _ _ 0 
«’-Carbolutidinsdure®®*—°" 1. . . 2.4.6 2H,O 227° — 154-5° tiefviolett 
a-Carbodinicotinsiure’* 91°. . 2.3.5 | 11/, bzw. 2H,0 323° s = dunkelrotgelb 
a’-Carboisocinchomeronsaure’** . . |' 2.3.6 2H,0 236 —237° — _ carminrot 
Pyridin-c, «’, 6, 6’-tetracarbonsdure °° 2.3.5.6 2H,O verkohlt allmahlich — — blutrot 
Pyridin-«, «, 8, y-tetracarbonsdure *>—*” 

10S ye 1 cts (apap RMS cece NERS Bet peta 2.3.4.6 3H,O 235° a= = tiefviolett 
Pyridin-e, 6, 6’,y-tetracarbonsaure™* . 2.3.4.5 2 oder 3H,U | verkoblt allmahlich oe — dunkelrot 
Pyridin-pentacarbonsiure! #9 ~, , |2.3.4.5.6| 2oder3H,O | verkohlt allmahlich — — dunkelrot 
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392 ff. (1889). — * Sxraup, Cozenzi, M. 4, 477 (1883). — * Sxravr, M. 7, 211 (1886). 
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Babin, C. 1906, I, 1439. — * v. Minter, B. 24, 1917 (1891). — °° R. Micwagt, A. 
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(vgl. die letzte Kolumne in der Tabelle auf S. 866). In alkoholischer 
Lésung ist die Farbung starker und der Farbton gegen Violett ver- 
schoben ’, 

Durch Glihen mit Kalk kénnen die Carbonsiuren auf Pyridin 
zuriickgefiihrt werden. Eine partielle Kohlensiure-Abspaltung — Uber- 
gang von carboxylreicheren Sauren in carboxylarmere — laBt sich bei 
Polycarbonsauren durch Erhitzen fiir sich, besser.durch Kochen mit 
Eisessig?, Isovaleriansiure oder Phenol? haqirk et Besonders leicht findet 
die Abspaltung von a-standigem Carboxyl statt. 

Der interessanteste Zug im chemischen Verhalten der Pyridin- 
carbonsduren ist die Leichtigkeit, mit welcher sie bei der Reduktion mit 
Natriumamalgam in warmer alkalischer Lésung den Ringstickstoff als 
Ammoniak austreten lassen, um in stickstofffreie Siuren iiberzugehen* 
(s. dazu Bd.I, Tl. II, 8.718 die Bildung von Valerolacton-dicarbonsauren 
aus Pyridin-dicarbonséuren). Unter Aufnahme von Wasserstoff und unter 
hydrolytischer Spaltung wird hierbei ein dem Ringstickstoff benachbartes 
Kohlenstoffatom zu Carboxyl verwandelt, das andere hydroxyliert, z. B.: 


CH CH, 
HO7 Neie = Pal Depes Fe 
H <e HO-0O 1; AL 0) : Gee (©) 


als Zwischenprodukte werden wahrscheinlich partiell hydrierte Pyridin- 
carbonsauren gebildet (vgl. dazu S. 786). 

Ester® werden aus den Pyridin-carbonsiuren zweckmaBig durch Erhitzen mit 
Alkoholen in Gegenwart von konz. Schwefelsiure oder Chlorwasserstoff gewonnen. — 
Zur Uberfiihrung der Siuren in ihre Chloride® eignet sich besonders das Thionyl- 
cehlorid (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 561); bei den ortho-Dicarbonsiuren wirkt dieses Agens 
indes ausschlieBlich wasserentziehend, erzeugt also die inneren Anhydride. 


Die Pyridincarbonsiuren enthalten wie die Dialkylamino-carbon- 
sduren mit acyclisch gebundenem Stickstoff ein tertiir gebundenes Stick- 
stoffatom. Dementsprechend besitzen sie die Fahigkeit, durch Reaktion 
mit Alkyl-halogeniden in ,,Betaine“ (vgl Bd. I, Tl. II, S. 740) itiber- 
zugehen’, z. B.: 


1 H. Meyer, Trorscu, M. 35, 195 (1914). 

2? Hoocewsrrr, vAN Dorp, B. 14, 974 (1881). 

3 Konias, Mencer, B. 37, 1336 (1904). 

‘ Vgl.: West, A. 178, 108 (1874). B. 12, 2001 (1879). M. 11, 501 (1890). 
— Weet, Horr, M. 13, 578 (1892). — Pertmurrer, M. 13, 840 (1892). — v. Smoxv- 
cuowsky, M. 15, 55 (1894). — S. auch Besrmann, A. W. Hormann, B. 17, 2691 (1884). 

Velie H. Meyer, M. 15, 164 (1894); 24, 843 (1903). — Pouzax, 'M. 16, 46 
(1895). — Camps, Ar. 240, 346 (1902). — Kaman, M. 28, 705 (1907). 

6 Vgl. H. Meyer, M. 22, 109 (1901). 

7 Vgl.: Hanrzscu, B. 19, 31 (1886). — Roser, A. 234, 116 (1886). — H. Meyer, 
B. 36, 616 (1903). M. 24, 199 (1903); 25, 1196 (1904). — Turnav, M. 26, 
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Picolinséure. 869 
“\—CO-0H as —CO 
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Diese Reaktion erfolgt meist glatt, wenn man Methyl- oder Athyljodid 
auf die Lésung der Saiuren in iiberschissiger waBriger Soda bei gewohn- 
licher oder m&Big erhéhter Temperatur wirken laBt; doch bleiben «,«’- 
substituierte Sauren bei solcher: Behandlung — wohl infolge von steri- 
scher Hinderung — unverandert. 


Picolinsiure [Pyridin-carbonsiure-(2), Pyridin-«-carbon- 
siure] — s. Tabelle Nr. 9 auf S. 866 — wird aus Pyridinbasen des 
Steinkohlenteers, die an «-Picolin reich sind (vgl. S. 806), durch Oxy- 
dation! mit siedender Kaliumpermanganat-Lésung gewonnen. Sie kry- 
stallisiert in weiBen Nadeln, ist geruchlos, in Wasser und Alkohol leicht 
léslich, in Ather fast unléslich und hat einen faden, sauren, hinterher 
etwas bitteren Geschmack. Charakteristisch ist ihr violettes Kupfer- 
salz* Cu(C,H,0,N), + 2H,O, das aus der nicht zu verdiinnten Lésung 
der Saure durch Kupferacetat in prachtigen Blattchen gefallt wird und 
sich in heiBem Wasser ziemlich leicht lést. Schén krystallisiert auch 
das Platindoppelchlorid (C,H,O,N, HCl),PtCl, + 2H,O. Beim Er- 
hitzen mit konzentriertem alkoholischem Kali auf 240° wird die Siaure 
glatt in Kohlendioxyd und Pyridin gespalten. Mit rauchender Jodwasser- 
stofisiure® bleibt sie bei 160—170° unverandert, bei 250—270° ent- 
stehen Picolin und Piperidin. 

Der Athylester* ist ein farbloses Ol, siedet bei 240—241° (korr.), ist mit 
Wasser in jedem Verhiltnis mischbar und zeigt schwachen, an Aldehydammoniak 
erinnernden Geruch. Das Chlorid® Cl-CO-C,H,N — Schmelzp. 220° — liefert mit 
Ammoniak das bei 105° schmelzende Amid®, welches mit Thionylchlorid bei 90—100° 
das in Wasser ziemlich leicht lésliche, angenehm nach Benzaldehyd riechende Nitril? 
(a-Gyan-pyridin) NC-C,H,N — Schmelzp. 29°, Siedep.: 212—215° (unkorr.) — gibt. 

Am eingéhendsten ist unter den Monocarbonsauren die Nicotin- 
siiure (Pyridin-8-carbonsdure) untersucht. Sie wurde zuerst durch 
Oxydation des Nicotins® erhalten; die Oxydation mit Salpeters’ure® oder 


1 Wewet, B. 12, 1992, 1994 (1879). — Pinner, B. 33, 1226 (1900). — K. Hess, 
Lerssranpt, B. 50, 385 (1917). — Ley, Ficxen, B. 50, 1132 (1917). 

2 BR. Fiscner, Hess, Stautscumipt, B. 45, 2463 (1912). 
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4 H. Meyer, M. 15, 165 (1894). — Camps, Ar. 240, 346 (1902). 
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— Enater, B. 27, 1786 (1894). — Camps, Ar. 240, 347 (1902). 

7H. Meyer, M. 23, 438, 900 (1902). — Camps, Ar. 240, 367 (1902). 
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® Wewet, A. 165, 330 (1873). — Pucrer, Sussporrr, C. 1898, II, 677. — 
Wintersten, Weinnacen, H. 100, 181 (1917). 
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er Kaliumpermanganat? liefert unter geeigneten Bedingungen sehr gute 
Ausbeuten. Leicht zuginglich wird die Saure ferner durch ihre Bildung 
beim Erhitzen der Chinolinsiure? (s. S. 872). Auch kann man sie im 
Gemisch mit Picolinsiure durch Oxydation von ,,technischem Picolin“ 
bereiten und auf Grund ihrer geringeren Léslichkeit in Alkohol von der 
Picolinsiure trennen®. Uber ihre Entstehung aus Pyridin-sulfonsiure * 
(und damit aus Pyridin) s. S. 833. Natiirlich gebildet, findet sie sich in 
der Reiskleie®. Sie krystallisiert aus konzentrierten Lésungen in matten 
Nadeln, ist in kaltem Wasser schwer, in heiBem leicht léslich und gibt 
mit Kupferacetat einen lichtblaugriinen Niederschlag, der auch in groBen 
Mengen Wasser unléslich ist. Ihr Geschmack ist stark und rein sauer. 
Sie sublimiert unzersetzt; bei der Destillation ihres Calciumsalzes mit 
Atzkalk wird Pyridin in sehr reichlicher Menge abgespalten. Ihre 
Lésung in verdiinnter Salzséure hinterlaBt bei freiwilligem Verdunsten 
das Hydrochlorid C,H,O,N, HCl in gut ausgebildeten Krystallen. 

Der Athylester® niadet “pel 224° (unkorr.) und ist in Wasser leicht léslich. 
Das Amid? schmilzt bei 122°, das Hydrazid® bei 158—159°. 

Die Nicotinsiure gewinnt ein biochemisches Interesse dadurch, daf 
ihr Methylbetain C,;H,O,N (vgl. die Gleichung D auf S. 869) zu den 
in der Natur verbreiteten Betainen gehért (vgl. S. 200, 204, 473, 476 
iiber andere natiirliche Betaine heterocyclischer Saéuren). Jauns ent- 
deckte im Bockshornsamen (von Trigonella faenum graecum) 1885 diesen 
Stoff, den er daher Trigonellin® nannte, und erkannte 1887 die Identi- 
tat mit dem 1886 von Hanrzscu zuerst synthetisch aus Nicotinsdure ge- 
wonnenen Methylbetain. Spiter ist man dem Trigonellin haufig begegnet, 
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Karsten, C. 1902, II, 1514. — E. Scnunze, L. V. Sr, 59, 348,- 350 (1904). H. 60, 
155, 174, 177 (1909). — Porsrorrr, C. 1909, II, 2015. — Gorrrr, A. 372, 239 
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z.B, in Erbsensamen, Kaffeebohnen, Stachys-Knollen, in den oberirdischen 
Teilen von Mirabilis jalapa. Erwahnenswert ist auch, daB im Hunde- 
Organismus die Nicotinséure, wahrend ein Teil sich mit Glykokoll zu 
der Nicotinursiure NO,H,-CO-NH-CH,-CO,H — einem Analogon der 
Hippurséiure — paart, zu einem gnderen “Teil durch Methylierung in 
Trigonellin itbergeht. (vgl. S.797 das ahnliche Verhalten des Pyridins). 

Das Trigonellin krystallisiert aus 96-proz. Alkohol in farblosen Prismen von 
schwach salzigem Geschmack, welchen die Zusammensetzung C,H,O,N + H,O zu- 
kommt; wasserfrei wird es bei 100°. Es ist nicht unzersetzt schmelzbar, firbt sich 
gegen 200° braun und blaht sich bei weiterem Erhitzen unter Schwarzwerden auf. 
Es ist hygroskopisch und lést sich sehr leicht in Wasser, schwer in kaltem Alkohol. 
Die wiBrige Losung reagiert neutral und wird durch Kaliumquecksilberjodid-Lésung 
nicht gefallt, wahrend in der angesiuerten Liésung dieses Reagens dlige, alsbald zu 
Nadeln erstarrende Tropfen abscheidet. Phosphorwolframsiure fallt Trigonellin aus — 
schwefelsaurer Lésung annahernd vollstindig. Durch Erhitzen mit Salzsaure (D : 1-2) 
auf 260—270° wird es in Methylchlorid und Nicotinsiure zerlegt; beim Erhitzen 
mit Barytwasser auf 120° wird Methylamin abgespalten. Zur Erkennung geeignet 
sind die Chloroaurate; aus w&Briger Lésung von salzsaurem Trigonellin wird 
durch Goldchlorid das normale, bei etwa 198° schmelzende Chloroaurat C,H,O,N, 
HCl, AuCl, abgeschieden, das ete Umkrystallisieren aus heiSem Wasser ein an- 
deres, unzersetzt bei 185—186° schmelzendes Salz von der Zusammensetzung 
(C,H,O.N),, 3HCl, 3AuCl, liefert. 

Die Isonicotinsiure (Pyridin-y-carbonsaure) ist unter den 
Monocarbonsauren die am schwersten zugangliche. Man stellt sie durch 
Destillation der Cinchomeronsiure (S. 872) dar} und trennt sie von der 
hierbei gleichzeitig entstehenden (vgl..S. 865) Nicotinséure durch Alkohol, 
welcher die Isonicotinsaure auch in der Warme nur wenig lést. Sie ist 
in kaltem Wasser sehr schwer léslich; aus der warmen Lésung fallt 
Kupferacetat einen hellgriinen Niederschlag. Beim Erhitzen im offenen 
Réhrchen sublimiert sie nur teilwetse unzersetzt, sich gleichzeitig partiell 
in Pyridin und Kohlendioxyd spaltend. 

Der Athylester? siedet bei 218°, besitzt bei 15° das spez. Gew. 1-009 und 
ist in Wasser wenig léslich. Das Methylbetain® krystallisiert mit 1 Mol. Wasser 
in Nadeln, wird bei 105° wasserfrei und schmilzt bei 265° unter vollstindiger Zer- 
setzung; es kann auch aus dem Methylester durch Umlagerung bei mehrstiindigem 
Erhitzen auf 160° erhalten werden (vgl. dazu Bd. I, Tl. IJ, 8. 740). 


Unter den Dicarbonsauren sind die beiden schon S. 864 genannten 
Analoga der gewéhnlichen Phthalséure besonders wichtig. 

Die Chinolinsiiure (Pyridin-@,f-dicarbonsaure) kann aus 
Chinolin’ oder bequemer aus Chinolin-8-sulfonsiure® durch Oxydation 


1 Vgl. Camps, Ar. 240, 356 (1902). 
2 Pinner, B. 34, 4248 (1901). — Camps. Ar. 240, 360 (1902). 


3 'TernAsad, M. 21, 456 (1900). — H. Meyer, M. 24, 201 (1903). — Kurpat, 
M. 24, 525 (1903). — Turnav, M. 26, 553 (1905). 
4 Kénies, B. 12, 983 (1879). — Hoocewerrr, van Dorp, A. 204, 117 (1880). 
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mit Kaliumpermanganat in alkalischer Lésung gewonnen werden. Ein 
technisches Ausgangsmaterial fir ihre Bereitung bietet das ,,Alizarin- 
indigblau“ (vgl. Kap. 37), das beim Erhitzen mit verdiinnter Salpetersaure 
eine reichliche Ausbeute an Chinolinsaure ergibt'. Sie wird aus Wasser 
krystallisiert erhalten, schmilzt — rasch erhitzt — gegen 190° unter 
Gasentwicklung, indem sie in Nicotinsdure iibergeht,-wird hierbei wieder 
fest und zeigt dann den Schmelzpunkt (232°) der Nicotinsdure; auch 
durch Kochen in Eisessig wird. sie in Nicotinséure iibergeftihrt. Die 
Chinolinsaure lést sich in 183 Tln. Wasser von 6-5° und ist auch in 
heiBem Wasser, sowie in Alkohol wenig léslich. Beim Erhitzen mit 
Resorciu gibt sie einen fluorescein’hnlichen Farbstoff. Beim Schmelzen 
mit Kali wird sie zu 6-Oxy-pyridin-dicarbonsaure-(2.3) (S. 884) hydroxyliert. 

Durch Einwirkung von Essigsiureanhydrid liefert die Chinolinsiure ihr in- 
neres Anhydrid? NGHi< 9 50: das in Prismen vom Schmelzp. 134-5° kry- 


stallisiert. Aus diesem Anhydrid entsteht durch Anlagerung von Methylalkohol® 
der a-Monomethylester neben sehr wenig (-Methylester, durch Einwirkung von Am- 
moniak in Benzol das o-Monamid der Chinolinsiure, beim Erhitzen mit Methyljodid 
auf 100° ein Jodmethylat, dessen wiBrige Lésung mit Silberoxyd Chinolinsdure- 
methyl-8-betain* liefert, welches schon beim Kochen mit Alkohol in Kohlen- 
dioxyd und Trigonellin (S. 870) zerfallt: 


ere es icine Cake © 
L co __CO-0H ss a 
A Ve ec: agi 

A H,6 H,G pee 


ole) 
_ Das Chinolinsdéure-imid’ NC,Hy "4 o> NH bildet sich beim Erhitzen des Di- 


amids oder des «-Monamids, krystallisiert aus absolutem Alkohol in weiBen Nadeln, 
schmilzt bei 230° und verhilt sich dem Phthalimid dhnlich (z. B. in der Bildung. 
eines Kaliumsalzes). 


Die Cinchomeronsiiure (Pyridin-8,y-dicarbonsdure) entsteht 
aus der ,8,7-Tricarbonsiure (S. 876), welche durch Oxydation von China- 
Alkaloiden gebildet wird, durch partielle Kohlensaéure-Abspaltung®, die 
man zweckmaBig durch 2—3-tagiges Erhitzen mit Kisessig unter Zusatz 
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von 10°/, Kssigsiureanhydrid bewirkt!. Auch kann man Cinchomeron- 
siure in einer Operation aus Chinin oder Apochinin durch mehrtagiges 
Kochen mit Salpetersiure erhalten®. Ihre Bildung bei der Oxydation 
von Isochinolin? wurde schon S. 864 erwahnt. Sie krystallisiert aus 
heiBem Wasser in Nadeln oder Blattchen, lést sich in kaltem Wasser 
sehr schwer, in hei®em etwas leichter, auch in Alkohol schwer, in Ather 
nur spurenweise. Beim Schmelzen (auch beim Erhitzen mit Chinolin) 
spaltet sie Kohlendioxyd ab und gibt ein Gemisch von Nicotinséure und 
Isonicotinsiure; beim Kochen mit Hisessig ist sie bestindig. Beim De- 
stillieren mit iiberschiissigem Kalk liefert sie Pyridin. Charakteristisch 
ist ihr Kupfersalz Cu(C,H,0,N) + 31/,H,O, das in der Kalte léslicher 
ist als in der Warme. Wahrend sie durch Natriumamalgam in warmer 
waBrig-alkalischer Lésung zu Cinchonsaure aufgespalten wird (vgl. S. 868), 
kann sie durch Natrium in Alkohol zu Hexahydro-cinchomeronsiure 
(S. 891) hydriert werden 4. 


CO. 
Cinchomeronsaure-anhydrid® NCHs< 69, >0 schmilzt bei 77—78° und 


ist im Gegensatz zur Cinchomeronséiure in Chloroform leicht léslich. Es liefert 
durch Anlagerung von Methylalkohol als Hauptprodukt den y-Monomethy lester, 
der bei 172° schmilzt, sich bei langerem Erhitzen auf 154° unter voriibergehendem 
‘Schmelzen in Apophyllensaure (s. u.) umlagert und in siedender methylalkoholischer 
Lésung bei Behandlung mit Chlorwasserstoff den dligen Dimethylester liefert. Der 
Diathylester’ siedet unter 21 mm Druck bei 172°. Das Diamid schmilzt bei 
1683—165° (unkorr.) unter Aufschiumen, erstarrt dann wieder und zeigt nun den 
Schmelzpunkt (225—230°) des Imids’, das am einfachsten durch Erhitzen des 
cinchomeronsauren Ammoniums bereitet wird und durch Behandlung mit Alkali- 
hypobromit in 3-Amino-pyridin-carbonsdure-(4) tibergeht. 


Das Cinchomeronsaure-methyl-8-betain diirfte das am 
langsten bekannte einfache Pyridin-Derivat sein. WouiER entdeckte 
1344 diesen Stoff als Abbauprodukt des Opium-Alkaloids Narkotin und 
nannte ihn Apophyllensa&ure® wegen der Abnlichkeit seiner Krystalle 
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mit denen des Apophyllits. KE. v. GrricHTeNn erkannte ihn 1880—1881 
als Methylbetain der Cinchomeronsiure; Krrpan machte 1903 sehr 
wahrscheinlich, daB das #-Carboxyl die Betainbildung bedingt. Man 
stellt die Apophyllens’ure aus dem Kotarnin — einem Spaivungsprodukt 
des Narkotins — durch Oxydation mit Salpetersiure dar. Aus der 
Cinchomeronsiure kann sie auf verschiedenen Wegen gewonnen werden; 
besonders interessant ist die oben erwahnte Bildung durch Umlagerung 
des v-Monomethylesters: < 


CO-OCH, cape 
| 
Panpoased: a ee eae 
BA : (F) 
A oe 
ae 
HC 0 


Apophyllensaure krystallisiert aus kalt gesittigter waBriger Losung wasser- 
haltig; aus hei8 gesattigter wasserfrei in Nadeln, schmilzt unter Zersetzung 
und Kohlensdure-Entwickelung gegen 240° und wird beim Erhitzen mit 
Salzsiure (D: 1-185) auf 240—250° in Methylchlorid und Cinchomeron- 
siure gespalten. Gegen Alkalien ist sie bestandig. 


Die ibrigen Dicarbonsauren bediirfen nur einer kurzen Besprechung. — 
Die Lutidinsiture, dic aus geeigneten Fraktionen von Teer-Pyridinbasen durch Oxy- 
dation mit Kaliumpermdnganat gewonnen wird, ist die Pyridin-a, y-dicarbon- 
siiure. Denn sie spaltet sich beim Erhitzen glatt in Kohlendioxyd und Isonicotin- 
siure und ist von der Cinchomeronsiure verschieden; Isonicotinsiure kann aber 
theoretisch nur aus zwei Dicarbonsiuren («,y und {,7) entstehen. — Die , 6'-Di- 
carbonsaure wird gewohnlich Dinicotinsiure genannt, weil sie die Carboxyl- 
Stellung der Nicotinsiiure zweimal enthilt. Sie wurde zuerst aus dem Produkt der 
Kondensation von Isobutyraldehyd mit Ammoniak und Acetessigester, das gem4B 
8. 865 als 2.6-Dimethy]-4-isopropyl-dihydropyridin-3. 5-dicarbonsiureester aufzufassen 
ist, auf folgendem Wege: 


oe CH(CH,), 
C,U,0- 0C— a —CO-OC,H, __Oxyant. mit C,H,0-0G—~~ —CC- 0C,H, 


j salpet: Si 
Hc—\__ }—on, (unter ee aire H,C—\__—CH, 
NH des lsopropyls) N 


_Nersenenne HO, ol Tes co, H __Oxydat. m mit ue HOE teem 
Hy Gasee ~ KMn0,: HO,C— _—COU 
N 


sp v 9 HO,C—-~ S—CO H 
Abspaltung von 2CO, & 4 | : (G) 


bei 160° 
or 
N 


gewonnen. Leicht zuginglich wird sie dadurch, daB der in dieser Formelreihe an 
zweiter Stelle aufgefiihrte Lutidin-dicarbonsiureester bequemm aus Formaldehyd und 
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Acetessigester herstellbar ist (vgl. Formelreihe Oa auf S. 879). Aus der Tetracarbon- 
siure, welche die letzte Vorstufe in Formelreihe G bildct, kénnten theoretisch die 
a,B-, «,6'-, «,0’-, oder 8,6’-Dicarbonsiiure entstehen. Da aber die a-Carboxyle all- 
gemein am leichtesten abgespalten werden (vgl. S. 868), ist, die 6,6’-Stellung von vorn- 
herein wahrscheinlich. Sie wird bestatigt durch die Verschiedenheit der gebildeten 
Dicarbonsdéure von Chinolinsiure, Isocinchomeronsiure und Dipicolinsiure (s. u.). — 
Dagegen ist als «, o’-Dicarbonsdure eine Sdure aufzufassen, welche aus gewissen 


‘ Lutidin-Fraktionen des Teers durch Oxydation erhalten wird und dadurch gekenn- 


zeichnet ist, daB sie im Gegensatz zu allen iibrigen Dicarbonsaiuren des Pyridins 
sich beim Erhitzen (auf ca. 280°) direkt in Pyridin und Kohlendioxyd spaltet. Sie 
wird im Hinblick auf diese Stellung der Carboxyle Dipicolinstiure genannt. Die 
Carboxyl-Stellung wird iiberdies durch die folgende Synthese bewiesen, welche von 
dem aus Zimtaldehyd nach der Hanrzscuschen Synthese (vgl. S: 783, 865) erhalt- 
lichen Dicarbonsaureester ausgeht: 


H CH: CH-C,H, ie CH-C,H, 
wae —CO-OC,H; __Oxydat. mit C0: COs te op 200 Oris 
5 H,C— 2-H salpetriger Sdure u,c—-\_J-on, 
N 
CH: CH-C,H; CO,H 
| | 
Verseining. meas ay CoH oxydat, mit HO,C— ie Howe 
+f H,C— ~ 5-7 OH, ReaD, H,0—\ —CH, 
degel N 
i ‘ os 
Destillation | | Oxydat. mit | | (H) 


mit Atzkalk H,C—\__-—CH, ~~ KMn0, > ~HO,C—\__J—C0,H ; 
N N 


— Wiahrend die drei eben aufgefithrten Siuren in ihrer Carboxyl-Stellung der 
Isophthalsiure vergleichbar sind, ist die Isocinchomeronsiiure (Pyridin-c, (- 
dicarbonsiure) ein Analogon der Terephthalsiure. Man gewinnt sie in guter 
Ausbeute durch Oxydation des Aldehyd-kollidins mit Kaliumpermanganat. Auch wird 
sie durch Weiteroxydation der aus dem Aldehyd-kollidin entstehenden Methy]pyridin- 
carbonsiure gebildet, die inx-«-Picolin tiberfihrbar ist: (vgl. S. 808—809), mu8 also 
ein Carboxyl in «-Stellung enthalten. Da sie nun beim Erhitzen mit Eisessig auf 
220° in Kohlendioxyd und Nicotinsaure zerfallt, mu das andere Carboxy] sich in 
6-Stellung befinden; und da sie verschieden von der «,$-Dicarbonsdure (Chinolin- 
siiure, S. 871) ist, kann ibr nur die o,6’-Stellung der Carboxyle zukommen. Die Iso- 
cinchomeronsdure lést sich in Wasser und in Alkohol nur bei anhaltendem Kochen. 
Charakteristisch ist das in kaltem Wasser’ schwerlésliche saure Ammoniumsalz, 
das aus dem leicht léslichen neutralen Salz durch Zersetzung mit Essigsiure ent- 
steht und aus Wasser in prichtigen Prismen von der Zusammensetzung NC,H, 
(CO,H)(CO,*>NH, + 1H,O) krystallisiert. 


Unter den Tricarbonsduren finden sich zwei fiir die Alkaloid- 
Chemie wichtige Sauren: die «-Carbocinchomeronsaure (so _bezeich- 
net, weil sie aus der Cinchomeronsdure durch Eintritt eines weiteren 
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Carboxyls in die #-Stellung abgeleitet werden kann’) und die Berberon- 
saure. . 

a-Carbocinchomeronsiaure (Pyridin-«, 6,y-tricarbonsaure) — 
urspriinglich auf Grund irrtiimlicher Formulierung ,,Oxycinchomeron- 
saure“ genannt — entsteht bei der Oxydation von China-Alkaloiden? 
(Chinin, Cinchonin, -Chinidin, Cinchonidin) mit Salpetersiure oder mit 
Kaliumpermanganat in alkalischer Lésung. Durch Kaliumpermanganat 
wird sie auch aus der Cinchoninsdure gebildet*, die neben ihr bei der 
Oxydation des Cinchonins mit Salpetersiure auftritt und zweifellos eine 
Chinolincarbonsiure ist (vgl. Kap. 32). Diese Bildung ist ganz analog der 
Uberfithrung von Chinolin in Chinolinsaiure (vgl. S. 864, Formelreihe A) 
und beweist daher, daB die entstehende Tricarbonsdure zwei Carboxyle 
in der 2.3-Stellung enthalten mu8. Andererseits miissen zwei Carboxyle 
in 3.4-Stellung zugegen sein, da sie beim Erhitzen die Cinchomeronsaure 
liefert* (vgl. S. 865). Der Tricarbonséure kann demnach nur die 2.3.4- 
Stellung ihrer drei Carboxyle zukommen. 

Sie bildet durchsichtige wasserhaltige Krystalle, wird tiber Sehwefelatince nicht 
wasserfrei, wohl aber beim Erhitzen auf 115—120°, lost sich in ca. 84 Tln. Wasser 
von 15°, leicht in kochendem Wasser. Chucakéseistioch ist das sekundire Silber- 
salz Ag,(C,H,O,N) + H,O, das aus der wiBrigen Liésung der Saure durch Silber- 
nitrat als amorpher, spater krystallinisch werdender Niederschlag gefallt wird. 

Auch die aus Berberin durch Salpetersiure entstehende Berberon- 
siure geht durch Abspaltung eines Carboxyls in Cinchomeronsaure iiber. 
Da sie nun—verschieden ist von der «-Carbocinchomeronsiure (s. 0.), wie 
auch von der -Carbocinchomeronsiaure (s. u.), ist sie als a’-Carbo- 
cinchomeronsdure (Pyridin-a,#’,y-tricarbonsaure) aufzufassen, 
In guter Ausbeute kann sie aus der synthetisch erhaltlichen Pyridin- 
a, a’, 8, y-tetracarbonsiure (S. 877) durch Kochen mit Eisessig erhalten 
werden. 


Die 6-Carbocinchomeronsiiure wird aus der Pentacarbonsiure (S. 878) durch 
Kohlensiure-Abspaltung (beim Erhitzen des dreifach sauren Kaliumsalzes) gewonnen. 
In Riicksicht auf die Erfahrung, daB die «-Carboxyle allgemein am leichtesten ab- 
gespalten werden, wird fiir die so gebildete Séure von vornherein die Struktur als 
Pyridin-@, 6’,y-tricarbonsaure wahrscheinlich; sie wird dadurch bestatigt, dab 
in ihr die einzige Tricarbonsiure vorliegt, welche mit Ferrosulfat keine Farbung 
gibt (vgl. dazu S. 865 und die Tabelle auf S. 866). — Die «’-Carbolutidinsiure 
(Pyridin-a,a’,y-tricarbonsiure, symm. Pyridin-tricarbonsdure) entsteht 
aus 2.4. 6-Trimethyl- pyridin (S. 808) sowie aus Uvitoninsaure (S. 879) durch Oxy- 
dation. Sie bleibt beim Kochen mit Eisessig unverindert. — «a-Carbodinicotin- 
siiure (Pyridin-o, 6, @’-tricarbonsdiure) wurde aus der symmetrischen Lutidin- 
dicarbonsiure, deren Synthese in den ersten Stufen der Formelreihe G auf S. 864, 
ferner in Formelreihe Oa auf S. 879 erliutert ist, auf folgendem Wege gewonnen: 


1 Vgl. dazu J. Weser, A. 241, 2 (1887). 

? Weer, A. 173, 101 (1874). — Hoocewerrr, van Dorr, A. 204, 94 (1880). 
3 Sxraup, B. 12, 2332 (1879). A. 201, 308, 312 (1880). 

4 Sxraup, M. 1, 184 (1880). 
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7 = a ed 
pied eo CO,H Oxydat. mit s scoeele —CO,H 
H,C— \ J-us KMn0, H,c— CO, H 
N 


Absp. von 1€0, reQie 2H Oxydat. mit Be ae (I) 
bei 150° H,C—_ KMn0, HO,C-\_J 
N 


DaB bei der Koblensiure- a aus der Picolin-tricarbonsiure (2. Formel in obiger 
Reihe) das o-Carboxyl und nicht ein §-Carboxyl austritt, wird durch das Verhalten 
der schlieBlich entstehenden Pyridin- tricarbonsiure bewiesen; denn diese geht bei 
150° in Dinicotinsiure (S. 874) tiber, mu8 also zwei @-stindige Carboxyle enthalten. 
— a’-Carboisocinchomeronsiiure (Pyridin-«,c’,@-tricarbons&ure) wird eben- 
falls aus der symmetrischen Lutidin-dicarbonsiiure erhalten, und zwar durch folgende 
Umwandlungen: 


fee TOO Absp. von 160r , eer eal 
H,C— —CH, durch Erhitzon is H,C— Ke _/~CH, 
N N 


Oxydat. mit — HO, Cc—™~ 3 (K) 
KMn0, " HO cl Leo, H 


Sie ist in Wasser sehr leicht léslich und liefert durch Kohlensdéure-Abspaltung zu- 
nichst Isocinchomeronsiaure (S. 875). 


Die Synthese der Pyridin-a, «’, 8, B’-tetracarbonsiiure (symm. Pyridin- 
tetracarbonsiure) und deren Ubergang in Dinicotinsiure durch Abspaltung 
zweier Carboxyle sind schon S. 874 in Formelreihe G dargelegt worden. Sie ist in 
Wasser sehr leicht léslich, ebenso wie die beiden ihr isomeren Tetracarbonsiuren. 
Von diesen wird die Pyridin-c, «’, 8, y-tetracarbonsiiure am einfachsten durch 
Oxydation der synthetisch erhiltlichen o,«’-Dimethyl-cinchomeronsiure (S. 879) mit 
Kaliumpermanganat gewonnen; ferner erhiil man sie aus dem symmetrischen 
Kollidin-dicarbonsaureester (S. 880) auf folgendem Wege: 


CH, OH, 
| ES 
Or “\—CO-0C,H, particlio C,H,O-CO Em: -OH 
H,0—\_ CH, Verseifung H,C —CH, 
N N 
CH, 
| 
Absp. von CO, C,H,0:CO—~ = Verseifung 
durch Dest. nc _|_cu, > 
N 
| 
HO,C a Oxydat. mit HO,C— (L) 
gue CH; cea HO. a8 —CO,H ’ 


wihrend die Pyridin-« 2 B, 8, y-tetraca” bonsiiure (vic.-Pyridin-tetracarbon- 
siure) aus dem gleichen Ausgangsmaterial durch folgende Umwandlangen: 


Ce Ee LS Se ee 
: mee e 
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CH, 
| 
C,H,0O-Co— —CO-00,H, — vollstandige HO,C—~ S—CO,H 
Hel Sp. Verseifung H,C_ CH, 
N 
CH, 
partiener~ HO,C—~~ \—CO,H. Absp. yon CO, 
Oxydation H,c—!_ C0, durch Erhitzen 
CH, che 
HO,C—~ “- CO,H uxydation HO, “Ai eae H a 
a ey eT ee \ 
H,c_ H0,0-\_ S 
hervorgeht. 


Die Pyridin-pentacarbonsiiure endlich ist 1as Produkt der vollsténdigen Oxy- 
dation der in Formelreihe M an zweiter Stelle: aufgefiihrten Kollidin-dicarbonsiure. 
Sie ist eine undeutlich krystallinische Substanz, lost sich sehr leicht in Wasser, 
iiuBerst schwer in Ather, gehdrt zu den st&rksten organischen Sduren und besitzt 
gine ausgesprochene Neigung zur Bildung von sauren Salzen und Doppelsalzen. 
Beim Destillieren mit Kalk liefert sie Pyridin in geringer Ausbeute; Umwandlung 
in 6-Carbocinchomeronsiure durch partielle Kohlensiure-Abspaltung s. S. 876. 


Uber alle diese Saéuren vgl. auch die Tabelle Nr. 9 auf S. 866. 


Homologe der Pyridin-carbonsauren! sind in groBer Zahl be- 
kannt geworden. Zu ihnen gelangte man teils von Pyridin-Homologen 
mit mehreren Seitenketten durch deren partielle Oxydation’, teils von 
acyclischen Verbindungen durch synthetische, unter RingschluB ver- 
laufende Reaktionen. Unter den letzteren ist als beésonders frucht- 
bringend die schon S. 783—784 erlauterte Hanrzscusche Synthese aus 
Ammoniak, 2 Mol. Acetessigester und 1 Mol. Aldehyd hervorzuheben. Sie 
fiihrt bei Anwendung von Acetaldehyd zum 2.4.6-Trimethyl-pyridin- 
dicarbonsaureester: CH, 


eae 
©,H,0-co-cH, ©H°  cH,.co-00,H, _-sn0 
CH,-CO , yy 00-CH, Be: 
CH, CH, 
CH Con 
EAN CG, YC: CO-OCHy Oxyaat. mit Beenie katy 


5 
cH,-cl_Jc.cu, NO, CHshke Joenay ea: 
Nii N 


1 Vgl. z. B. auBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen: Hooae- 
WERFF, VAN Dorp, R. 2, 15, 21 (1883). — O. Fiscuer, Tauser, B. 17, 2926 (1884). — 
Ersrzin, A. 231, 11 (1885). — Dirnorr, Gorrscn, B. 23, 1111 (1890). — Zincxz, 
Winzuemmer, A. 290, 355 (1896). — Brstsorn, Byvancx, B. 31, 796 (1898). — Piv- 
ner, Lewin, B. 33, 1230 (1900). — L. Wourr, A. 322, 371 (1902). — Rass, B. 45, 
2169 (1912). — Kirpat, Remmann, M. 38, 249 (1917). 

* Vel. z. B.: Aurar, A. 237, 182 (1886). — Lapensurc, A. 247, 42 (1888). 


Uvitoninsdure, Lutidindicarbonsdéure usw 879 


7 
und ist auf mehrere andere Aldehyde ausgedehnt worden! (zur Struktur 
der Endprodukte s. S. 865). 

Erwiahnenswert ist das Vorkommen einer Picolin-monocarbonsidure [4- 
Methyl-pyridin-carbons&ure-(2)] in manchen (unfruchtbaren) Ackerbéden?”. 

Auch in den Carbonséuren der Pyridin-Homologen sind die als 
Seitenketten vorhandenen Alkyle bei geeigneter Stellung zum Ringstick- 
stoff fahig, mit Aldehyden in Kondensation zu treten® (vgl. S. 804—805, 
850 

Mehrfach bearbeitet ist die von Bérrtincer entdeckte, aus Brenztraubensiure 
und Ammoniak entstehende Uvitoninstiure‘ [2-Methyl-pyridin-dicarbonsdure- 
(4.6)] deren Bildung Bd. I, Ti. II, S. 1120 durch eine Gleichung erliutert wurde. 
Sie schmilzt bei 274° unter Zersetzung und ist in heiBem Wasser nur sehr schwer, 
in kaltem fast gar nicht léslich. Mit Eisenvitriol gibt sie intensiv violettrote Reak- 
tion, Oxydation zu symm. Pyridin-tricarbonsiure vgl. S. 876. 

Leicht zuginglich ist die symm. Lutidin-8, B’-dicarbonstiure® [2.6-Di- 
methyl-pyridin-dicarbonsaure-(3.5)], deren Diithylester aus Methylen-bis- 
avetessigester oder aus Metheny]-bis-acetessigester gewonnen werden kann (vgl. Bd. I, 
TI. I, S. 1222 u. 1232). Die Reaktionsfolge: 


C,H,0-CO-CH; CH,-CO-0C,H, Kondensation in Ggw. 
cu,-co * °° + 6o.cH, —“von (Gii).NH 


CH, 


CH, 
ee sat Ene asta .C-C0-00,H, 
CH,-O CO-CH, > CH,-Cl__C-CH, 

. NH 


> 


CH 
00:04 6.C0. 
Oxydation mit C,H,0 CO d ic co OC,H, 
N05 Ge CH;: \C-CH; 
N 


liefert vortreffliche Ausbeuten (s. auch §S. 889). Uber eine andere Bildung und 
weitere Umwandlungen s. Formelreibe G auf S. 874, I und K auf S. 877. 

Auch die a,«’-Dimethyl-cinchomeronsiiure® [2.6-Dimethyl-pyridin- 
dicarbonsiiure-(3.4)] ist bequem erhiltlich. Ihr Diithylester entsteht mit 


(Oa) 


1 Vgl.: Encecmann, A. 231, 37 (1885). — Krarrt, Mat, B. 22, 1757 (1889). 

Uber den Verlauf der Reaktion bei Anwendung von 2 Mol. Aldehyd und 
1 Mol. Acetessigester s. R. Micuazt, B. 18, 2020 (1885). 

Uber eine ahnliche Synthese aus dimolekularen Nitrilen (,,Dinitrilen“, vgl. 
Bd. I, Tl. I, S. 1148—1144) s. E. v. Meyer, C. 1908, II, 593. 

2 Scuremner, Suorey, Am. Soc. 30, 1300 (1908). 

8 Vgl. Koénias, B. 34, 4336 (1901). 

4 Borrmazr, A. 188, 329 (1877); 208, 139 (1881). B. 18, 2032, 2049 (1880); 
14, 67 (1881). — Axrar, A. 237, 197 (1887). — pe Jona, R. 23, 136 (1904). 

5 Encermann, A. 231, 50 (1885). — Gress, Harrow, B. 21, 2740 (1888). — 
KnévenaGet, Kiaees, A. 281, 96 (1894). — Cratsen, A. 297, 39 (1897). — Guarescat, 
Granve, C. 1898, II, 440. — Mone, B. 33, 1114 (1900). — Kwnévenacet, Fucus, 
B. 35, 1788 (1902); 36, 2855 (1903). — Monr, W.Scuneier, J. pr. [2] 68, 245 
(1904). — Bewnary, B. 46, 1375 (1913). 

® Moma, Hiwexe, B. 50, 1568 (1917); 51, 150 (1918). 
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90°/, Ausbeute, wenn man £-Amino-crotonsdureester auf Aceton-oxalsiureester bei 
Zimmertemperatur unter Kihlung einwirken 14Bt: 


Oe ee CH,-C——CH 
on 00-CO-0G,Hs _ 911.0 + n¢ \c-C0-00,H,. — (Ob) 
2 
CH,-C==—C-CO-0C,H, 


CH, U-—CH-C0-00,H, 


Diese Reaktion Shnelt den .Hantzscu-Knévenacetschen Synthesen (S. 783—784). . 
Sie kénnte auch, wenn das dem Carbithoxyl benachbarte Carbonyl des Aceton-oxal- 
esters auf die Aminogruppe des Amino-crotonsiureesters wirken wiirde, zur 2.4- 
Dimethyl-pyridin-dicarbonsiure-(3.6) fiihren. Ihr Verlauf im Sinne der obigen Glei- 
chung Ob wird aber dadurch gewihrleistet, daB die dem gebildeten Ester zugrunde 
liegende Sdure sich durch Fahigkeit zur Anhydrid-Bildung als ortho-Dicarbon- 
siure erweist. 

Die symm. Kollidin-dicarbonsiiure?! [2.4.6-Trimethyl-pyridin-dicarbon- 
siure-(3.5)], deren Didthylester nach Formelreihe N auf S. 878 leicht bereitet 
werden kann, und die daher Ausgangspunkt zur Gewinnung einer groBen Reihe 
von Pyridin-Abkémmlingen geworden ist (s. z. B. symm. Kollidin auf S. 808, Formel- 
reihe L und M auf S. 877—878), krystallisiert aus heiBem Wasser in verfilzten 
Nidelchen und besitzt einen so hohen Schmelzpunkt, daB er mit den gewohnlichen 
Thermometern nicht bestimmt werden kann. Ihr Didthylester siedet bei 308—310° 
und zeigt bei 15° das spez. Gewicht 1-087. 


Halogensubstituierte Pyridin-carbonsauren? sind z. B. aus 
Halogen-Derivaten der Pyridin-Homologen oder des Chinolins durch Oxy- 
dation gewonnen worden. Wichtiger aber ist ihre Bildung durch Hin- 
wirkung von Phosphor-halogeniden auf Oxy-carbonsauren (S. 881ff.), z. B.: 


—CO,H Aa 
N 


Die nach P entstehende «’-Chlor-nicotinsiiure® [6-Chlor-pyridin-carbon- 
giure-(3)] krystallisiert aus heiBem Wasser in Bl&ttchen, schmilzt bei 199° unter 
Zersetzung, wird von konz. Salzsiure leicht aufgenommen, durch Wasser wieder 
daraus gefallt. Durch Erwairmen mit Zinn und Salzsiure wird sie zu Nicotinsiure 
reduziert. — Aus Citrazinsiure (S. 884) entsteht durch Phosphorpentachlorid oder 
Phosphoroxychlorid die a, «’-Dichlor-isonicotinsiiure* [2.6-Dichlor-pyridin- 


_ 1 Hanrzscu, A. 215, 21, 26, 53 (1882). B. 16, 1946 (1883); I7, 1019 (1884); 

18, 1744 (1885). — R. Micnarr, A. 225, 122, 123 (1884). 

? Uber Synthesen aus acyclischen Verbindungen s.: Micuaruis, Haniscu, B. 35, 
3156 (1902). — Micnagtis, A. 366, 324 (1909). — Bznary, B. 44, 490 (1911). 
ite ‘ v. Pecumann, Wetsu, B, 17, 2392 (1884). — Mutts, Wippows, Soc. 93, 1379 
1908). ’ 

* Benrmann, A. W. Hormann, B. 17, 2694, 2696 (1884). — W. J. Seut, Doorson, 
Soc. 71, 1075 (1897); 77, 285, 238 (1900). — Brrrver, B. 35, 2933 (1902). — H. Meyer, 
v. Beck, M. 36, 784 (1915). 

'S. ferner tiber halogenierte Carbonsiiuren z. B.: Gurazerr, Dresser, A. 262, 
126, 180 (1891). — Sxpewicx, Contre, Soc. 67, 402, 404, 408 (1895). — pincer, 


Luppercer, J. pr. [2] 54, 352 (1896). — W.J.Sext, Soc. 93, 1995 (1908); 99, 
1679 (1911). 
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ee 
carbons&ure-(4)], welche beim Erhitzen mit Jodwasserstoffsiure zu Isonicotin- | 
siure reduziert wird. 


Amino-carbonsauren der aise Reihe sind aus Halogen- 
carbonsduren durch Erhitzen mit Ammoniak!: 


i —CO,H 
cl— 


N 


<~—C6,H 


Haye) Q) 
N 


> 


und aus Monoamiden (bzw. Imiden) der Dicarbonsauren durch Behand- 
lung mit Alkalihypobromit?, z. B.: 


x € “N—CO-0H ES C00 
a ’ . ’ (R) 
lias ahs 


erhalten worden. 


Beziiglich ihres Reqdititseraded! wurde beobachtet, da8 das Carboxyl in 
paras wenn zugleich NH, in y-Stellung sich befindet, nur einen Bruchteil von 
1 Aquiy. Alkali zur Neutralisation verbraucht. 


Die Gruppe der zur Pyridin-Reihe gehérenden Oxy-carbon- 
siuren* ist besonders durch synthetische Reaktionen, welche .— von 
acyclischen Verbindungen ausgehend — unter RingschluB verlaufen, 
zahlreich geworden. Erlautert wurde z. B. schon in Bd. I, TI. IJ, S. 344 
bis 845 die Bildung von Dinitrilen der 2.6-Dioxy-4-alkyl-pyridin-3.5- 
dicarbonsiuren aus Cyanessigester, Aldehyden und Ammoniak®; ferner 
wurde Bd. II, Tl. III, S. 784 in Gleichung C.die Synthese des 2-Oxy- 
4, 6-dimethyl-pyridin-3-carbonsdureesters aus dem Amid des Acetylacetons 


1 Marcewa.p, B. 27, 1319, 1323 (1894). — Brrtner, B. 35, 2933 (1902). 

2 Vgl.: Paiuips, A. 288, 258 (1895). — Biumenreip, M. 16, 703 (1895). — Kirpat, 
M. 23, 931, 935 (1902); 29, 228 (1908). — Gasriet, Cotman, B. 35, 2831 (1902). 

8 Vgl. H. Mever, M. 23, 942 (1902); 26, 1306 (1905). 

+ AuBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen vegl. noch z. B.: 
Weve, Srracue, M. 7, 297 (1886). — Wetpet, v. Georarevics, M. 9, 145 (1888). — 
Ostwatp, Ph. Ch. 3, 387, 390 (1889). — Corie, Soc. 59, 172 (1891). — Parties, 
A. 288, 264 (1895). — Brstoorn, Byvancx, B. 31, 802 (1898). — Runemann, Srapte- 
ton, Soc. 77, 249 (1900). — Rvnemann, B. 34, 4165 (1901). — L. Wourr, A. 322, 
358, 365 ff. (1902). — Errera, Lazare, G. 33, II, 161 (1903). — Krrpat, M. 23, 246 
(1902); 29, 483 (1908). — Baron, Remrry, J. F. Tuorre, Soc. 85, 1726 (1904), — 
Issoaiio, C. 1905, II, 336. — Ssazanesew, C. 1909, II, 1751. — Simonsen, Soc. 93, 
1028 (1909). — Simonsen, Nayak, Soc. 107, 793 (1915). -- Sen-Gupra, Soc. 107, 
1362 (1915). — W. Wisticenus, Scuéuixopr, J. pr. [2] 95, 280, 297 (1917). 

5 Vgl. Guarescar, C. 1897, I, 927; 1903, II, 192. A. 325, 205 (1902). 

Synthese von Homologen des 2.6-Dioxy-pyridin-3-carbonsiurenitrils aus Acet- 
essigester (bzw. seinen Homologen), Cyanessigester und Ammoniak: Guarxscui, 
C. 1896, I, 601; 1905, II, 681. 
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a Malousatcees wiedergegeben, die sich vielfach variieren 1aBe Im 
Folgenden wird noch an einige andere, zu Pyridin-oxycarbonsauren 
fiihrende RingschluB-Vorgange erinnert werden, welche bei den acyclischen 
Ausgangsstoffen schon mitgeteilt wurden. — Pyridin-oxycarbonsauren 
(bzw. Pyridon-carbonséuren) wurden ferner aus Carbonsaéuren des «- und 
v-Pyrons durch Behandlung mit Ammoniak gewonnen (vgl. S. 703): Auch 
der Austausch yon NH, der Amino-pyridin-carbonsauren (S. 881) gegen 
OH mit Hilfe von calenaear Saure wurde benutzt. Hervorzuheben ist 
endlich die direkte Hydroxylierung der Chinolinséure durch schmelzen- 
des Kali (vgl. S. 872, 884). - 


Eigentiimlich ist der folgende Ubergang von einem Abkémmling des Sechs- 
kohlenstoffrings zu einem Pyridon-carbonsiure-Derivat: 


co 
1,C Cc \C-NH-C,Hs 


Cl,C, ‘eo CoHs+NHo Cl, : 
Cl, cl re Cl 10 
ws Dear 


sNews H, 
kaltes Alkali CIC ‘Ye: CO-OH : 
ad on ae 


der sich erklirt, wenn man annimmt, daB bei der Einwirkung von Alkali auf das 
Anilino-pentachlor-eyclohexendion (2. Formel in obiger Reihe) zunichst Anlagerung 
von Wasser und dann Abspaltung von 2HCI erfolgt?: 


CO NH—C,H, 
a ae Cae + HO) re SC-CO-OH 
C1,C CCi Cl CCl 

Bra 2 
co WO 
N—C,H, 
Le aEe So OI oe CO-0H 6b) 
* aol ae 


Die interessante Verwandlung von Furan-dihydrid-dicarbonsaiure in o’-Oxy- 
picolinsiure* — einen Ubergang von der Zuckergruppe in die Pyridin-Reiue ver- 
mittelnd — wurde schon S. 70 erlautert. 

Fir diejenigen Oxysiuren, welche Hydroxyl in «- oder y-Stellung 
enthalten, kommen auch die desmotropen Formeln von Pyridon-carbon- 
siuren in Betracht (vgl. S. 841842, 852—858), z. B.: 


* Vgl.: Guarescu, B. 26 Ref., 943 (1893). C. 1899, I, 289. — Moir, Soe. 81, 
113 (1902). — KwNéveENAcEL, Calan: B. 35, 2398, 2395 (1902). — Feaeeaibs C. 
1905, II, 336. 

Spithoxe eines Dioxy-picolin-carbonsiiureesters aus §-Amino-crotonsdureester 
und Malonsiureester: Knévenacen, Fries, B. 31, 768 (1898). 

* ZinckE, Fucus, A. 267, 6—8, 26, 42 (1892). 

* E. Fiscuer, K. Hess, Stautscumipr, B. 45, 2456 (1912). 


Oxynicotinsdure, Komenaminsdure. 883 
= 
OH 
C . : co 
ne ee a HC; “CH 
desmotrop mit | | 2 
HO,C- ol CO,H HO,C-Cl__Jic-CO,H 

NH 


Als Vertreter der Sduren, die nur je ein Hydroxyl wnd Carboayl ent- 
halten, sei die c’-Oxy-nicotinsiure [6-Oxy-pyridin-carbonsaure-(3) 
z-Pyridon-f’-carbonsaure] genannt, welche aus dem entsprechenden 
a-Pyronkérper — der Cumalinsiure — durch Kinwirkung von Ammoniak 
hervorgeht (s. Bd. I, Tl. II, S. 708), ferner durch Erhitzen der Oxy- 
chinolinsaure (S. 884) entsteht. s 


Sie krystallisiert aus kochendem Wasser in farblosen Nadeln, > gehmilet bei 
303° unter Briunung und Gasentwickelung, sublimiert bei vorsichtigem Erhitzen 
unzersetzt, ist selbst in heiBem Wasser schwer ldslich, in Alkohol fast unldslich 
und gibt mit Eisenchlorid nur schwach gelbe Farbung. Oberhalb ihres Schmelz- 
punktes zerfallt sie in Kohlendioxyd und «-Oxy-pyridin. 


Unter den Dioxy-monocarbonsauren® verdienen diejenigen der Stellung: 


e oH 
Poe 
Were diane 1) yo0_ Lae 
7700s Se oe 


Erwahnung. Die erste entsteht aus der Komensaure (S. 718—719) — 
dem entsprechenden y-Pyron-Derivat — durch Kochen mit Ammoniak und 
wird daher meist ,,Komenaminsadure“ genannt. Die Bildung der zweiten 
(,Citrazinsdiure“) aus dem Amid der Citronenséure wurde schon Bad. I, 
Tl. II, S. 716 erlautert. 

Komenaminsiure® [4.5-Dioxy-pyridin-carbonsaure-(2), 6’-Oxy-y-pyri- 
don-«-carbonsadure] — Formel I, s. 0. — ist gegen kochende Alkalien bestin- 
dig, wird auch durch Erhitzen mit Jodwasserstoff auf 200° nicht verindert, bei 
250° aber durch dieses Agens zu ,,Pyrokomenaminsaure“ (= 3. 4-Dioxy-pyridin, S. 846) 
_entearboxyliert. Durch Kaliumpermanganat in schwefelsaurer Lisung entsteht viel 


1 Kénics, Geiey, B. 17, 589 (1884). — v. Pecumann, Wetsu, B. 17, 2384 (1884). 
-— y. Pecumann, B. 18, 317 (1885). A. 273, 180, 182 (1893). — H. Meyer, M. 22, 
440 (1901); 26, 1318 (1905). — Mitts, Winpows, Soc. 93, 1381 (1908). — S. auch: 
Bitow, Fitcaner, B. 41, 3281 (1908). — Bitow, F. Weer, B. 42, 1994 (1909). — 
Wiutrams, C. 1917, I, 251. 

2.4-Dimethyl-Homologes (Pseudolutidostyril-carbonsdure) aus Iso- 
dehydracetsiure (Bd. I, Tl. I, S. 708): Nreme, v. Pecumann, A. 261, 206 (1891). — 
S. auch E. v. Meyrr, C. 1908, IT, 593. 

2 §. auch: Gurazert, Lasxa, J. pr. [2] 58, 418ff. (1898). — Errera, B. 31, 1685 


(1898). 

3 How, A. 80, 91 (1851). — Rezsremn, J. pr. [2] 24, 283 (1881). — Osz, 
J. pr. [2] 27, 268, 270, 275 (1883); 28, 57 (1884). — Liesen, Harrincer, B. 16, 1263 
(1883). — Betiwann, J. pr, [2] 29, 1 (1884). — Krrppznporr, J. pr. [2] 32, 153 


~ (1885). — H. Meyer, M. 26, 1324 (1908). -—~ Prratoner, G. 41, II, 627 (1911). 
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884 Citraxinsdure, Oxychinolinsdure, Chelidamsdure. 


Oxalsiure neben etwas Oxy-komenaminsdure (einer Trioxy-pyridin-carbon- 
siure). Durch Erhitzen mit Phosphorpentachlorid auf 250° wird aus Komenamin- 
siure ein Gemisch von Hexachlor-picolin Cl,C-C,HCIl,N mit Pentachlor-picolin 
gebildet. - 
Die Citrazinsiiure! [o,«’-Dioxy-isonicotinsdure, 2.6-Dioxy-pyridin- 
carbonsdure-(4)] — Formel II, S. 883 — entsteht in betrichtlicher Menge bei 
3-stiindigem Erhitzen von Diammoniumcitrat auf 130° und ist dadurch recht leicht 
zuginglich. Sie ist selbst in siedendem Wasser nur auBerst wenig léslich; auch 
siedende konz. Salzsiure lést nur spdrlich. Ihre ammoniakalische Loésung farbt 
sich an der Luft nach einiger Zeit tiefblau. Die Citrazinsiure bleibt bis 275° un- 
zersetzt; oberhalb 300° verkohlt sie ohne zu schmelzen. Sie léBt sich mit den 
stirksten Alkalien stundenlang kochen, ohne da8 Ammoniak entwickelt wird. Da- 
gegen wird durch Erhitzen mit Salzsiure auf 180° Aconitséure gebildet, und bei 
lingerem Kochen mit Zinn und Salzsaure entsteht Tricarballylsdure. Die Citrazin- 
siure kuppelt in alkalischer Loésung mit Diazobenzol. Als Pyridin-Derivat ist 
sie dadurch gekennzeichnet, da8 die aus ihr durch Phosphorpentachlorid ent- 
stehende Saure HO,C-C,H.CI,.N durch Jodwasserstoffsiure zu Isonicotinséure redu- 
ziert wird. 


Von den folgenden beiden Monooxzy-dicarbonsduren: 


OH 
| 
~ ~—CO,H aah 
II]) | | : IV) [vee 
HO—\__-—CO,H HO,C—.__-—C0,H 
N N 


ist die erste wegen ihrer schon mehrfach erwahnten Bildung aus Chinolin- 
saure durch direkte Hydroxylierung beim Schmelzen mit Kali inter- 
essant. Die zweite entsteht aus Chelidonsaure(S. 715) durch ca. 4/,-stiin- 
diges Kochen mit wafrigem Ammoniak (analog wie die Komenaminsaure 
aus Komensaure, s. S. 883) und wird daher hiufig ,,Chelidamsaure“ 
genannt. 

«’- Oxy-chinolinsiiure? {6-Oxy-pyridin-dicarbonsdure-(2.3)} — For- 
mel III (s. 0.) — ist in heiBem Wasser ziemlich leicht, in kaltem wenig ldslich. 
Ihre waBrige Lésung gibt mit Eisenchlorid tiefrote Farbung, wahrend Eisenvitriol 
keine Farbung hervorruft. Beim Erhitzen mit Wasser auf 195° entsteht «’-Oxy- 
nicotinsiure (S. 883), bei der Destillation des sauren Silbersalzes «-Oxy-pyridin. 

Chelidamsiiure® [, Ammonchelidonsdiure“, 4-Oxy-pyridin-dicarbon- 
siure-(2.6)]— Formel IV, s. 0. — schmilzt bei 248° und zerfillt dabei in Kohlen- 


* Beurmann, A. W. Hormayn, B. 17, 2687 (1884). — Ronemann, B. 20, 799 
(1887). — A. Scunerper, B. 21, 670 (1888). — Guruzeitr, Dresser, A. 262, 123 (1891). 
— W. J. Set, Easrerrierp, Soc. 63, 1035 (1893); 65, 28 (1894); 69, 1447 (1896). — 
W. J. Sett, Doorsoy, Soc. 71, 1068 (1897); 77, 233 (1900). — Roazrson, J. F. Tuorrs, 
Soc. 89, 633, 640 (1906). — Baker, Bary, Soc. 91, 1131 (1907). 

* Koénics, Korner, B. 16, 2158 (1883). — Kénias, Gere, B. 17, 589 (1884). — 
Diamant, M. 16, 767 (1895). 

° Lercu, M. 5, 383 (1884). — Harrinoer, Lresen, M. 6, 285 (1885). — Osr- 
wap, Ph. Ch. 3, 400 (1889). — Sepewick, Corrie, Soc. 67, 403 (1895). — H. Mever, 
M. 24, 203 (1903); 26, 1324 (1905). — Emmerr, Herrericu, B. 45, 661 (1912). 
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dioxyd und y-Pyridon. Ihre Lésung gibt mit Ferrosalz gelbe, mit Ferrisalz gelb- 
rote Farbung. 

Ais meistuntersuchtes Beispiel der Diory-dicarbonsiuren ist die 
symm. Dioxy-dinicotinsiure! [2.6-Dioxy-pyridin-dicarbon- 
s4ure-(3.5)] zu nennen, deren Abkémmlinge aus Dicarboxy-glutacon- 
saureester und nahestehenden Verbindungen durch Behandlung mit 
Ammoniak oder Aminen gebildet werden (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 474, 
1239 unten). 


Ihr Diathylester stellt feine Nadeln dar, schmilzt bei 201°, ist in Wasser 
sehr sp&rlich léslich und wird in dieser Lésung durch Eisenchlorid rot gefarbt. 


Alle bisher behandelten Sauren enthalten ihre Carboxyle direkt an 
den Pyridin-Kern gebunden. Aber auch der Fall, daB Carboryl am 
Kohlenstoff von Seitenketten sich befindet, ist in einigen Vertretern ver- 
wirklicht worden’. 

Teils hat man sie aus Pyridin-K6érpern dacch passende Umwand- 
lungen gewonnen. So gelangt man z. B. von a-Picolin durch folgende 
Reaktionen: 

Kondensat 


NC;H,: CH, = amit Chinato NC;H,-CH,-CH(OH)- CCl, 


Erwiirmen 


mit verd. “Soda?” . NCsH,-CH,-CH(OH)-CO,H (T) 

zur 3-[Pyridyl-(2)]-a¢-oxy-propionsiure® (Pyridyl-milchsaure). die 
bei 124—125° schmilzt und von Kaliumpermanganat zu Picolinsaiure 
oxydiert wird. 

Die Kondensation der Pyridin-monocarbonsiureester mit Essigester in Gegen- 
wart von Natriumalkoholat fihrt zu 3-Pyridyl-3-0xo-propionsiiureestern‘ (,,Pyri- 
doyl-essigestern“) NC,;H,-CO-CH,-CO-OC,H;. 

; Teils sind sie aus acy eleipen Verbindungen durch Ringsynthese 


erhalten worden. 

Z. B. entsteht, wenn man §-Amino-crotonsdureester in atherischer Losung halb 
mit Chlorwasserstoff sittigt, den Ather abdampft und den Riiekstand auf 120° er- 
hitzt, als Hauptprodukt eine Verbindung, die als Athylester der [4-Methyl-6-oxy- 
pyridyl-(2)]-essigsiiure: 


1 Guruzeir, Dresset, B. 22, 1427 (1889). A. 262, 90, 98, 104 (1891). — Roune- 
mann, Morrext, Soc. 59, 745 (1891). — Guruzeit, B. 26, 2795 (1893); 32, 779 (1899). 
— Havsswann, A. 285, 61 (1895). — Bann, A. 285, 108 (1895). — Runemany. 
Sepzwick, B. 28, $25 (1895)..— Runemann, Brownine, Soc. 73, 284 (1898). — Errera, 
B. 31. 1241 (1898); 34, 3700 (1901). — Guruzerr, Eyssen, J. pr. [2] 80, 34 (1909). 

> Vgl. z. B. auch: Nreug, v. Pecumann, A. 261, 203 (1891). — O. Rosennerm, 
Taret, B. 26, 1502 (1893). — Knupsen, b. 28, 1762 (1895). — W.J.Sext, Doorsox, 
Soc. 83, 396 (1903). -- Best, J. F. Torre. Soc. 95, 1514, 1528 (1909). 

3 Erxuorn, A. 265, 211 (1891). — K. Feist. Ar. 240, 194 (1902). — Lirrier. 
Kai. B. 42, 100 (1909). 

4 Piyner, B. 34, 4234 (1901). 
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CH, HN=C.CH, 
Basen + CH, 
NH e C,H,O « 


betrachtet wird?. 


Hydrierte Carbonsauren der Pyridin-Gruppe. 


Die Gruppe der Carbonsiuren, welche den Pyridinring in hydriertem 
Zustand enthalten, ist zwar bei Weitem nicht so vollstandig ausgebaut, 
wie diejenige der nichthydrierten Sduren (S. 863ff.). Aber sie ist nicht 
minder wichtig und ebenfalls durch Beziehungen zur Alkaloid-Chemie 
ausgezeichnet. Wie bei den Hydro-Derivaten der Pyridinbasen selbst 
(S. 809 ff.), wird im Folgendep der Anordnung in erster Linie der 
Hydrierungsgrad zugrunde gelegt. 

Dihydro-Carbonsauren sind durch Hydrierung von Carbonsduren 
bisher nicht gewonnen worden. Aber eine gréSere Zahl von dihydrierten 
Dicarbonsaureestern, bei welchen die Stellung der Carbathoxyle und 
Seitenketten der Formel V entspricht (R = H oder Alkyl), ist durch die 
Hantzscusche Synthese aus Acetessigester durch Kondensation mit Alde- 


H R 
we 
ao CH, 
“ C,H,O-CO- C7 eee OC ti) C,H,0-CO-C;~ SC-CO-0C,H; 
H,0-cl. Jc.cH, He-cl Jc.cH, 
NH NH 


hyden und Ammoniak zuginglich geworden. Diese Synthese? ist nebst 
ihren Erweiterungen schon S. 783—784 erlautert worden. Im Verlaufe 
des Kapitels ist dann an verschiedenen Stellen (vgl. z. B. S. 807—808, 
874, 875, 877878) hervorgetreten, welche groBe Bedeutung sie ftir den 
Ausbau des Pyridin-Gebietes erlangt hat. Die Struktur ihrer Erzeug- 
nisse wurde S. 865 begriindet, so weit die Stellung der Carboxyle und 
Seitenketten in Betracht kommt; die Verteilung der Doppelbindungen 3, 
wie sie oben in Formel V angenommen wird, ist zwar sehr wahrschein- 
lich, aber bisher noch nicht exakt bewiesen. 


* Cort, Soc. 71, 299 (1897).. 


* Hantzscw, A. 215, 1 (1882). — Enoetmann, A. 231, 87 (1885). — Jarcxte, 
A. 246, 34, 38 (1888). — Krarrr, Mar, B. 22, 1757 (1889). 
° Vgl. dazu: Scuirr, Prosio, G. 25, II, 67 (1895). — Kwévenacet, B. 36, 


2314 (1903). — H. Kaurrmann, B. 37, 2945, 2948 (1904). 
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keith mit ungesattigten Aldehyden* (Acrolein, Grotgnatachya) laBe sich die 
Reaktion durchfihren. 

In naher Beziehung zu der Hanrzscuschen Synthese stehen die folgenden, 
ebenfalls zu Abkémmlingen der Dihydro-dicarbonsduren fithrenden Vorginge: 

a) Einwirkung von Ammoniak atif Alkyliden-bis-acetessigester? (vgl. Bd. I, 
TI. Il, S. 12211223), z. B.; 


CH, 
C,H,0-CO-HC~ ee Se 
H,C-0 co-CH, eos 
| CH, 
C.H,0- CO-C;~ SC-CO-0C,H, 
= 2H (V 
aes H,C- cl lo. CH, WY) 
NH 


b) Kondensation von ,,Dinitrilen“ (Imiden von 6-Ketonsiurenitrilen) mit Alde- 
hyden oder Ketonen zu Dinitrilen von dihydrierten Pyridin-dicarbonsiuren’, z. B.: 


CH, 
NC-CH, CH,-CN Se C-CN 
: H. = H,O + NH | ; (W 
H,c-C:nH * CH° + py. d.en, a 8 RG oe oA 
) NH 


‘e) Kondensation von Cyanessigester mit Ketonen und Ammoniak® zu Dinitrilen 
von Dioxy-dihydropyridin-dicarbonsiuren‘* (bzw. Dicyan-dialkyl-glutarimiden), z. B.: 


H,C — CH, 

3 Le 

NC-CH, CO _ CH,-CN 
C.H,O-CO NH * CO. OC,H, 

H.C | CH: H.C OH, 
NC-HC-—X—_CH-ON S—C-CN 
ae | bzw. mn i ees) 
: 0C—NH—CO HO-C—_NH—O.OH 


d) Kondensation von Cyanacetamid mit Ketonen in Gegenwart von einer 
Spur Piperidin oder Natronlauge® zu Nitrilamiden von Amino-oxy-dihydropyridin- 
dicarbonsiuren (bzw. desmotropen Tetrahydro- oder Hexahydro-pyridin-Derivaten), 
Zz, Bs: 


1 Guiscuxewitscu-Trocamowskr, C. 1911, I, 687. — Griscuxewirscu-TRocal- 
MOWSEI, Bawtowska, C. 1913, II, 2107. 

Anwendung von Chlor-acetaldehyd (bzw. Dichlorither): Brenary, B. 44, 489 
(1911). 

2 Knovenacet, A. 281, 95 (1894). B. 36, 2180 (1903). — Rass, A. 382, 19 
(1904). 

3. y. Meyer, J. pr. [2] 78, 507 (1908); 92, 175 (1915). 
J. pr. [2] 98, 138, 140 (1916). 

4 Vgl.: Guarescui, B. 26 Ref., 450 (1893). C. 1901, I, 577. — Granoe, C. 
1897, I, 903. — Pasquatr, C. 1897, I, 903. — Guarescur, Granne, C. 1898, II, 
544; 1899, II, 439. 

5 Tuoxe, J. F. Tuorre, Soc. 99, 422 (1911). — J. F..Tuorre, Woop, Soc. 1038, 


1586 (1913). 


Ss 


S. auch Donsry, 
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NC-CH, CO(CH,). , CH,-CO-NH, 


OG-NH, * én 
NC-HC—C(CH;,),—CH: CO-NH, NC-C—C(CH,),—C-CO-NH, 
Se os bzw. I i a? 
OC——NH—C:NH HO-C——- NH—-C-NH, 


Die aus der Hantzscaschen Synthese hervorgehenden Dihydro- 
pyridin-dicarbonsdureester besitzen kaum basischen Charakter. Sie werden 
durch salpetrige Saure glatt zu eigentlichen Pyridin-dicarbonsaureestern 
von deutlich basischen Eigenschaften oxydiert. Wahrend die Oxydation 
im allgemeinen einfach die Entfernung zweier Wasserstoffatome bewirkt, 
also von den Dihydropyridin-Derivaten zu Pyridin-Abkémmlingen der 
gleichen Kohlenstoffzahl fihrt (vgl. Formelreihe N auf 8S. 877), wird 
eigentiimlicherweise im Falle des aus Isobutyraldehyd erhiltlichen Di- 
methyl-isopropyl-dihydropyridin-dicarbonsaureesters die Isopropyl-Gruppe 
abgespalten ?: 


H _CH(CH): 4 
ry CH 
C,H,0-CO-Cr~ C-CO-00,Hy, sainetrize  C33,0-CO-C SC-C0-00,H, =~, 
H,0:C. _c-cH Stirs H,C-C. !0.cH ou 
ene er 3 3 et 3 


Eine &hnliche Abspaltung von Alkyl erleiden unter sehr interessanten Be- 
dingungen, wie Guarescur fand, diejenigen Produkte der in Gleichung X (S. 887) 
fiir den einfachsten Fall formulierten Reaktion, welche in der 4-Stellung Homologe 
des Methyls enthalten, Sie spalten nimlich in neutraler waBriger Lésung (nicht 
aber bei Gegenwart von iiberschiissigen Alkalien oder Siuren) Grenzkohlenwasser- 
stoffe ab? (vgl. Bd. I, Tl. I, 8S. 160), z. B.: 


NC-C—C(CH,) (C,H,,)—C-CN NC-C—C(CH,)=C-CN 


- OH wee, 
‘on Cee ob weendcon ee 


Der. einfachste Vertreter der nach der Hanrzscuschen Synthese er- 
haltlichen Dihydroester ist der symm. Dihydro-lutidin-dicarbon- 
sdureester® (2.6-Dimethyl-pyridindihydrid-dicarbonsaure-(3.5)- 
diathylester] (Formel VI, S. 886). Er wird in fast theoretischer Aus- 
beute aus Acetessigester, kauflicher (ca. 40-prozentiger) wiBriger Form- 
aldehyd-Lésung und alkoholischem Ammoniak erhalten und gehért durch 
diese Bildung zu den zuginglichsten Pyridin-Kérpern. Er krystallisiert 
aus Alkohol in gelben Niadelchen, schmilzt bei 183—185°, lést sich in 


1 Encetmann, A. 231, 49 (1885). — Vgl. dagegen Jickie, A, 246, 34-(1888). 

2 Vgl.: GuarEscal, Granpe, C. 1898, II, 544; 1899, II, 489. — Guanrescni, 
C. 1901, I, 578—582. 

® Grizss, Harrow, B. 21, 2740 (1888). — Kvnovenacer, A. 281, 95 (1894). — 
Scuirr, Prosio, G. 25, II, 70 (1895). — Guarescut, Gucnbas C..1899, II, 440. — 
Kubvenions, Fucus, B, 35, 1788 (1902); 36, 2848 (1903). — H. Kure, B. 37, 
2945, 2948 (1904). — ee A. 332, 3 (1904). -— H. Meyer, Trorsco, M. 35, 
208 (1914). ; 
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kaltem Alkohol nur schwer, in warmem maBig und fluoresciert in der 
alkoholischen Lésung. Interessant ist: die von KNOvENAGEL und Fucus 
eingehend verfolgte Veranderung, die er beim Erhitzen in Gegenwart | 
ganz geringer Mengen von Palladiummohr erleidet. Schon bei 120° . 
spaltet er hierbei Wasserstoff ab, wobei der vorher in verdiinnter Salz- 
sdure unldsliche Ester sich zu einem in Salzsaure léslichen Gemenge 
von Lutidin-dicarbonsiureester und Hexahydrolutidin-dicarbonsaureester 
umwandelt. Bei héheren Temperaturen (200— 265°) entsteht fast nur 
Lutidin-dicarbonsaureester, und die entwickelte Wasserstoffmenge ist der 
theoretischen (H, aus 1 Mol.) nahezu gleich; erhitzt man noch héher 
(iiber 300°), so mengen sich dem Wasserstoff auch Athylen und Kohlen- 
dioxyd bei, indem ein Teil des Dicarbonsdureesters in Lutidin-mono- 
carbonsaureester iibergeht. — Auch durch kalte konz. Salzsiure wird 
der. Dihydrolutidin-dicarbonsdureester innerhalb ziemlich kurzer Zeit in 
ein Gemisch von Lutidin-dicarbonséureester und Hexahydrolutidin-di- 
carbonsaureester verwandelt, spaltet also zum Teil Wasserstoff ab, der 
sich aber nicht entwickelt, sondern zur Perhydrierung eines anderen 
Teils verbraucht wird. 

Ebenfalls sehr leicht zuginglich ist der aus Acetaldehyd entstehende symm. 
Dihydro-kollidin-dicarbonstiureester! [2.4.6-Trimethyl-pyridindihydrid-di- 
dicarbonsadure-(3.5)-diathylester] — das Beispiel, an welchem die Synthese 
von Hanrzscu entdeckt wurde. Er bildet farblose Tafeln, schmilzt bei 131°, fluores- 
ciert in festem Zustand violett und wird durch Radiumstrahlen — dbnlich wie die 
Platincyantire — zu lebhaftem Leuchten angeregt. Er ist nicht unzersetzt destil- 
lierbar, zerfallt vielmehr bei 340—350° unter Bildung von Methan, Athylen und 
Lutidin-di- und mono-carbonsiureester. Gegen wiBriges Alkali ist er sehr be- 
stindig; sehr starke, heiBe Kalilauge bewirkt im wesentlichen Entcarboxylierung zu 
Dihydrokollidin-monocarbonsiureester und Dihydrokollidin. Die Verseifung zu freier 
Dihydrokollidin-dicarbonsaéure ist nicht gelungen. 


Eine Tetrahydro-carbonsiure — die 1.2.5.6-Tetrahydro-nicotin- 
siure [Pyridin-tetrahydrid-(1.2.5.6)-carbonsaure-(3)] — steht in 
nachster Beziehung zu den von JAuns entdeckten, in den Arecaniissen 
sich findenden Alkaloiden Arecaidin und Arecolin. Jauns kam durch 
seine Untersuchungen zu dem SchluB, da8 das Arecaidin eine N-Methyl- 
tetrahydro-nicotinsiure, das Arecolin deren Methylester sei. Er lieferte 
hierfiir eine synthetische Bestaitigung?,,indem er das Chlormethylat des 


1 Hanrzscu, A. 215, 8 (1882). B. 16, 1946 (1883). — R. Micuaret, A. 225, 
123 (1884). — Coxnuz, A. 226, 314 (1884). — C. Beyer, B. 24, 1666 (1891). — 
Knovenacet, A. 281, 42, 113 (1894). B. 31, 745 (1898). — Quenpa, C. 1897, I, 
903. — Guarescu, C.1897, 1, 927. — Connuem, B. 31, 1083 (1898). — Guarescui, 
GranvE, C. 1899, II, 440. — Brcxenxamp, Z. Kr. 38, 603 (1900). — Rang, A. 332, 
19 (1904). — H. Kaurrmann, B. 37, 2944, 2948 (1904). — Baker, Baty, Soc. 91, 
1129 (1907). — Lay, v. Excetuanpr, B. 41, 2991, 2995 (1908). Ph. Ch. 74, 59 (1910). 
— Cramician, Sivzer, B. 45, 1845 (1912). —-Benary, B. 46, 1375 (1913). 

2 Ar. 229, 691 (1891). 
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Nicotinsiure-methylesters mit Zinn und Salzsiure erhitzte (1—2 Tage) und 
hierbei unter Reduktion und gleichzeitiger Verseifung neben einer hexa- 
hydrierten Saure eine N-Methyl-tetrahydronicotinsiure erhielt, die er als 
identisch mit Arecaidin ansprach!. Die Lage der Doppelbindung? im 
Sinne der Formeln VIIa und VIIb wurde durch eine zweite Synthese von 


CH a 
~~ SC-CO-0H H,C-~ SSC:CO-OCH 
Vila) e | (Arecaidin), VIIb) | * (Arecolin) 
Bee H,C\_ _CH, 
N x 
CH, CH, 


Wout und A. Jonnson® wahrscheinlich gemacht (vgl. dazu S. 895), die 
vom Methylamin und #-Chlor-propionaldéehyd-diathylacetal ausgeht = 
in folgender Weise zum Arecaidin und Arecolin fihrt: 


CH,-CH,-CH(OC,H;), 


CH,:NH, + 2Cl-CH,-CH,-CH(O-C,H;). ee CH,-NC 
CH, -CH.-CH(OC,H,), 
CH,- CH, CH,-CH, 
Rauchende vc So NH,:-OH oA ING 
jane > CH,-N eS SCN >CH 
Salzsdure \cH, etene : \cH,- —/ CH:N-OH 
CH,-CH ‘ CH,-CH 
— H,O os 2 aN Verseifung Va 2 aN. awe 
—+-—> CH,:N 2 PCH > OH: N CH (Arecaidin 
™\cH,-C=ZEN cH, -C=200, 8 ' ) 
CH,-CH 
Wee OREN (0, OOH cc repel} Ze) 


\cH, cae GO-OCH, 


Die Verbindungen werden in Bad. II, Tl. IV unter den Alkaloiden na&her 
besprochen werden. 


Die Heaahydro-carbonsaiuren kénnen aus den nichthydrierten Carbon- 
siuren durch Reduktion mit Natrium in hei8em Alkohol bereitet werden ‘4. 
In neuerer Zeit wird bevorzugt, die Hydrierung bei Gegenwart von kol- 
loidem Platin mit Wasserstoff in essigsaurer Lésung zu bewirken®. 

Ebenso wie bei den Homologen des Piperidins (vgl. S. 815) sind 
auch hier Falle von Enantiostereoisomerie sowie von Diastereoisomerie 


‘ S. dagegen Winrerstein, Wernnacen, H. 100, 170 (1917). 

2 §. auch H. Meyer, M. 23, 22 (1902). 

* B, 40, 4712 (1907). — S. ferner: Wout, Herzsere, M. S. Losanrrscu, B. 38, 
4168 (1905). — Wout, B. 40, 4682 (1907). — Wout, M.S. Losanitscu, B. 40, 4700, 
4723 (1907): 

‘ Vgl.: Lapensure, B, 24, 640 (1891). — F. Aversacu, B. 25, 3490 (1892). — 
Konias, B. 28, 3149 (1895). — Issocr10, C. 1908, II, 1444. 

° Hzss, Wissine, B. 48, 1909 (1915). — Hess, Lerpzranpr, B. 50, 386 (1917). 
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—* = ——= 
— dadurch veranlaBt, daB Kohlenstoffatome des Kerns infolge der 
Hydrierung asymmetrisch werden, — beobachtet worden?. 

Von den Kern-Monocarbonsauren® sei die Hexahydro-picolinsiure® 
(Pipecolinsaure, Piperidin-o-carbonsiure) NH< C,H,-CO,H genannt. Sie 
lést sich in Wasser spielend leicht, wird aus der alkoholischen Lésung durch Ather 
in farblosen Nidelchen abgeschieden, reagiert neutral und ist in schwefelsaurer 
Lésung gegen Permanganat bestindig. Im Vakuum sublimiert sie beinahe ohne 
Zersetzung. Durch fraktionierte Krystallisation der Bitartrate lassen sich aus ihr 
die optisch aktiven Formen gewinnen, die in 10-prozentiger waBriger Lésung 
[alp = ca. 35° zeigen. 

Unter den Kern-Dicarbonsauren‘4 HN<C,H,(CO,H), sind die 
3.4- und die 2.6-Saéure durch Beziehungen zu Alkaloiden ausgezeichnet. 

Erstere — die Hexahydro-cinchomeronsiure® (Piperidin.~,7- 
dicarbonsaure) — wird synthetisch erhalten, wenn man den Cin- 
chomeronsdure-monoathylester (vgl. S. 873) mit Natrium in heiBem Al- 
kohol reduziert. Das direkt gewonnene Produkt ist wahrscheinlich ein 
Gemisch der beiden Diastereoisomeren (cis- und grans-Saure). Erhitzt 
man es mit Kali und etwas Wasser 5—6 Stdn. auf 190—200°, so ge- 
winnt man infolge riumlicher Umlagerung die alkalistabile Form in 
einheitlichem Zustand. Mit dieser ,umgelagerten Hexahydro-cinchomeron- 
saure* hat sich nun die Saure identisch erwiesen, welche man durch 
gleiche Behandlung — also Erhitzen mit Kali und wenig Wasser —. aus 
einer isomeren optisch-aktiven Sdéure gewinnt, die sich unter den Pro- 
dukten der Oxydation von Cinchonin in geringer Menge findet, von 
Sxraupe® entdeckt und Loipons%ure genannt worden ist, weil sie aus 
demjenigen Teil des Alkaloid-Molekiils stammt, iitber dessen Atom- 
gruppierung man zur Zeit ihrer Auffindung noch keine Anhaltspunkte ge- 
wonnen hatte (Aowmdy = ,,Rest“). Durch den von Konics erbrachten 
Nachweis der Identitat von ,umgelagerter Hexahydro-cinchomeronsaure“ 
und ,umgelagerter Loiponsdure“ weiB man nun, da8 die Loiponsiure 
eine der aktiven Formen der Piperidin-(, y-dicarbonsaure ist. 

Die Loiponsaure krystallisiert aus heiBem Wasser, wovon sie etwa 20 Tle. 
zur Lésung bedarf, ohne Krystallwasser in Prismen, ist in kaltem Wasser sehr 


1 Vgl. z. B.: Besrnorn, B. 28, 3151 (1895); 28, 2662 (1896), — Menps, B. 29, 
2887 (1896). 

2 Uber Hexahydro-nicotinsaiure (Nipecotinsdiure) und Hexahydro- 
isonicotinsdure s.: Lapensurc, B. 25, 2768 (1892). — Besruorn, B. 28, 3153 
(1895). — Wont, M. S. Losanrtscn, B. 40, 4725 (1907). — Yosnimura, H. 78, 157 
(1912). — Winrerstein, Wernnacen, H. 100, 182 (1917). 

5 Ost, J. pr. [2] 27, 287 (1883). — Laprnsure, B. 24, 640 (1891). — Wi- 
starrer, B. 29, 389 (1896); 34, 3169 (1901). — Menve, B. 29, 2887 (1896). — 
Yosamura, H. 78, 158 (1912). — Hess, Lermsranvt, B. 50, 389 (1917). 

* Uber Hexahydro-chinolinsauren s.: Bestuorn, B. 28, 3152 (1895); 29, 
2662 (1896). 

5 Koénics, F. Wotrr, B. 29, 2187 (1896). — Kénies, B. 30, 1326 (1897). — 
Sxravp, Piccont, M. 23, 269 (1902). 

§ M. 17, 377 (1896). 
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schwer ldslich, in heiBem Alkohol fast unléslich und schmilzt nach vorherigem 
Sintern und Braunwerden bei 259—260° unter Aufschdumen. Sie reagiert als ein- 
basische Siure und scheidet sich aus salzsaurer Lésung als salzsaures Salz 
C,H,,0,N,HCl aus, das unscharf bei 216—220° schmilzt, in Wasser sehr leicht 
léslich ist und in dieser Lésung rechts dreht, wahrend das Salz der ,umgelagerten“ 
Siiure bei 240—242° unter Zersetzung schmilzt und optisch inaktiv ist. ; 

Die Hexahydro-dipicolinsiure! (Piperidin-a@,a’-dicarbon- 
siure) wird in stereoisomeren Formen durch Reduktion der Dipicolin- 
siure mit Wasserstoff in Gegenwart von kolloidalem Platin, ferner (als 
Diamid) durch Kinwirkung von flissigem, trockenem Ammoniak auf a, e- 
Dibrom-pimelinsaureester erhalten: 

/ 


CH, 
Hens ee 


C,H,O-CO-CHBr — BrCH-CO-0C,H, 


+ 5NH, 


CH, 


2C,H,-OH + 2NH,B H.C" CH, ai 
= gis: Gee abr + H,N-CO-HC H-CO.- NH, 
NH 


Erhitzt man ihr salzsaures Salz mit waBriger Formaldehyd-Lésung 
4 Stdn. auf 135—140°, so bildet sich sehr glatt ihr N-Methyl-Derivat 
C,H,,0, = NCH,-N<C,H,(CO,H),, das auch aus Dibrom-pimelinsaureester 
und Methylamin in schlechter Ausbeute gewonnen werden kann und 
identisch mit der von EK. Scumipt entdeckten Scopolinsiure? ist, welche 
aus einem Spaltungsprodukt des Alkaloids Scopolamin — dem Scopolin 
— auf folgendem Wege entsteht: 


+ HBr Reduktion 
— os 


C.H,,0,N > H,,0,NBr, HBr CoHis0,N 
(Scopélin) (Hydroscopolin, vgl. Kar ~'4) 
_Oxydation C;H,,0,N . . (Ze) 
mit CrOs "  (Seopolinsiure) 


Die Scopolinsaéure krystallisiert aus heiBem Wasser mit 1H,O in Tafeln und 
schmilzt wasserfrei bei 230°. Charakteristisch ist ihr Kupfersalz Cu(C,H,,0,N) 
+ H,O (bei 100° getrocknet), das lasurblaue fadenartige Nadeln darstellt. 


Die hexahydrierten Oxy-Kerncarbonsduren, welche aus den 
Homologen des y-Piperidons (S. 857—859) durch die Cyanhydrin-Reak- 
tion hervorgehen’, z. B.: 


’ E. Fiscner, B. 34, 2543 (1901). — K. Hess, Wissine, B. 48, 1908 (1915). 

? E. Scampr, Ar. 247, 80 (1909); 253, 499, 604 (1915). B. 49, 165 (1916). — 
KX. Hess, Wissine, B. 48, 1910 (1915). — K. Hess, Sucnier, B. 48, 2066 (1915). — 
Vgl. auch Witistirrer, Lessinc, B. 35, 2072 (1902). 

° Vgl.: Cuem. Fasrix vorm. E. Scnermne, D.R.P. 91122, 91081, 91121 (Frou. 4, 
1216—1220); 90245, 92589, 92588 (Frpx. 4, 1221—1229); 106492 (Frou. 5, 791). 


Hexahydrierte Oxypyridin-carbonsduren. 893 
—— 
HO oN 
H,C- CO-CH, ae HCN H,C—C— CH, 
(H,C)C-NH-C(CH,), = ~~ (0), C- NH-C(CH,), 
HO oe 
Verseifung H,0—U- CH 2 (Zf) 


(H,C),C -NH- C(CHs). 


sind pharmakologisch interessant. Denn unter denjenigen Derivaten, 
welche sich von ihnen durch Eintritt eines aromatischen Saureradikals 
in das Hydroxyl ableiten, besitzen viele die beim Cocain geschitzte 
Wirkung, lokale Anasthesie hervorzurufen. Den an Cocain anklingenden 
Namen Eueain A? (a-Eucain) fihrt der O-benxoylierte und N-methylierte 
Methylester (s. u. Formel VIIa) der 2.2.6.6-Tetramethyl-4-oxy-piperi- 
din-carbonsiure-(4), welche gem&B obiger Formelreihe Zf aus dem 


C,H,-CO-0 _£0-0C8, CH,-CO-0  CO-OCH, 
VIIa) H,C—W—cH, ; VIIIlb)  H,C—-C—CH, 
(H,C),C- N(CH;) ¥ C(CH,), (H;C),C : N(CH;,)- C(CHs), 


Triacetonamin (S. 858) leicht bereitet werden kann. Das Eucain A ist 
von Mrrune entdeckt und diente eine Zeitlang in Form seines Hydro- 
chlorids C,,H,,O,N,HCl+ H,O, das ein weiBes krystallinisches Pulver 
darstellt, neutral reagiert und sich bei Zimmertemperatur in etwa 10 Tn. 
Wasser list, als lokales Anastheticum in der Augenheilkunde und Zahn- 
heilkunde. Doch zeigten sich bei seinem Gebrauch unangenehme Neben- 
wirkungen; es ist daher durch das Eucain B (s. S. 849) zuriickgedrangt 
worden, das von solchen Nebenwirkungen frei ist. Die dem Eucain ent- 
sprechende Acetylverbindung (Formel VIIIb, s. 0.) ruft keine lokale 
Andsthesie hervor. 

Durch elektrolytische Reduktion von Chelidamsiure (S. 884) ist die 4-Oxy- 
piperidin-dicarbonsiure-(2.6)? gewonnen worden. 


Zu perhydrierten. Oxo-Kerncarbonsaure-Estern gelangt man 
durch Kondensation von Aceton-dicarbonsadureester mit Aldehyden und 
Ammoniak3, z. B.: 


0,H,0-CO-CH,-CO-CH,-CO-OC-H, oi 9, 
+ 2(CH,),CH-CHO + NH, : 
C,H,0-CO-CH- CO-CH-CO-OC,H; . 


Z 
(CH,),CH CH: NH-GH-CH(CH,), (48) 


1 Cuem. Fasrik voru. E. Scuerine, C. 1896, J, 1131. — Kreser, C. 1896, I, 
1131. — Vincr, C. 1896, II, 393; 1897, 1, 1217. — Parsons, Am. Soc. 23, 885 (1901). 

S. ferner 8. Frinxer, Die Arzneimittelsynthese, 3. Aufl. (Berlin 1912), S. 363 ff. 

* Emmert, Hertericn, B. 45, 661 (1912). 

8 Vgl. Perrenxo-Kritscuenxo, J. pr. [2] 85, 1 (1912). C. 1916, I, 1055. 


In der Reihe der hexahydrierten Sauren ‘sind als Abbauprodukte 
von Alkaloiden besonders wichtig einige Glieder, die Carboxyl durch 
Kohlenstoff vom Piperidin-Kern getrennt enthalten. _ 

Von den einfachsten, hierher gehérigen Stoffen? ist die «-Piperidyl-essigsiure 
HN<0,H,:CH,:CO,H nur synthetisch erhalten worden. Sie entsteht durch Oxy- 
dation von a-Pipecolyl-carbinol (S. 852) mit Chromsaure-Gemisch und schmilzt bei 
214°, — B8-[a-Piperidy]]-propionsiure gewinnt man aus dem «a-Pipecolyl-trichlor- 
inethyl-carbinol (vgl. Formelreihe T auf S. 885) auf folgendem Wege: 

Kochen mit 


NC,H,-CH,-CHOH)-CCl, 3. hon > NC,H,-CH:CH-CO,H 


Reduktion mit 
“Na in Alkohol? NH<C,H,-CH,+CH,-CO.H. (Zh) 


Ferner entsteht sie aus dem Oxim des Alkaloids Pelletierin (vgl. 8.861) durch 
Wasserabspaltung und Verseifen des so gebildeten Nitrils: 


HN<C,H,-CH,:CH,-CH:N-OH —“> HN<O,H,-CH,-CH,-CN 
KO. 
> HN<C,H,-CH,-CH,-00,H;° (Zi) 
sie ist daher auch Pelletierinsdiure genannt worden. Beim Destillieren im 
Vakuum spaltet sie Wasser ab und geht in ihr Lactim — das bicyclische 2-Pipero- 
lidon (vgl. Kap. 34, Abschnitt IIB) — iiber: 


CH,-CH,-CH—CH,-CH, 


CH,-CH,-CH-CH, -CH, 
CH,-CH,-NH CO-0H 


0 = 
H, CH,+-CH,°N CO 25) 


Durch Abbau von China-Alkaloiden sind die folgenden Sauren: 


CH—CH,-CO,H CH—CH,-CO,H 
no SI ert ae # cL SO eae 
H,O\_ CH, H,C__Jon, 
NH NH 
Cincholoipon Cincholoiponsiure 
CH—CH, -CO,H 
H,C~ SCH-CH : CH, 


XI) oH, 


Merochinen 


erhalten worden. Die beiden ersten entdeckte Skraup, die dritte Konies; 
ihre Struktur, aus der sich wichtige Schliisse auf den molekularen Bau 
der China-Alkaloide (Chinin, Cinchonin usw.) ergaben, leitete Konras ab. 
Aus dem Pseudopelletierin — einem Alkaloid der Granatwurzel — ge- 
wannen CramMIcrAN und SiBeER die Siure XIla, Prccrnint die Siure XIIb: 


* Konies, Happs, B. 35, 1348 (1902); 36, 2904 (1903). — Lorrrer, Kam, B. 42, 
95, 97 (1909). — Lorrrer, Remmrer. B. 43, 2055 (1910). — Hess, Ercnet, B. 50, 
1196 (1917). 
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ne 2 a 
XIIa) a , . XIIb) Hy ah . 
HO,C-HC. _CH-CH,-CO,H HO.C- H CH-CH,-CO,H 
N NH 
CH, 
N-Methyl-granatsaure Granatsdure 


Von den. fiinf eben genannten Stoffen ist nur die Cincholoipon- 
sinre} [(8-Carboxy-7-piperidyl)-essigsiure] — Formel X — bis- 
her synthetisch gewonnen. Da die von Wout durchgefihrte Synthese 
die Ableitung der Struktur erleichtert, so sei mit ihrer Besprechung be- 
gonnen. Sie nimmt zum Ausgangspunkt den Tetrahydro-pyridin-6-aldehyd 
(S. 860), der aus dem #-Imino-dipropionacetal durch Salzsiure-Konden- 
sation entsteht (s. Bd.I, TI. II, S. 1078), Nach dieser Bildung kénnen fir 
die hage der Dapralbindaae t in seinem Molekiil die soo Se A: 


CH 
C~ Nc. CH oe 
XIIIa) Hy A C oe und XIIIb) HE CH.CHO 
E H.C. _/OH, aa ae 
NH 


in Betracht gezogen werden, von welchen die erste Lee Analogien 
zufolge zwar die wahrscheinlichere ist, die zweite aber doch nicht ganz 
ausgeschlossen erscheint. Der Aldehyd ist iiber sein Oxim in ein Nitril 
iberfihrbar (vgl. Formelreihe Zc auf S. 890), fir das gleichfalls zwei 
Formeln moéglich erscheinen: 


CH > CH 
XIV a) ne ee und XIVb) an ee a 
ye HO _CH, H, ee CH, 
NH Wa 


Wird nun dieses Nitril in alkoholischer Lésung mit Natrium-malonsdure- 
ester erhitzt, so erfolgt Addition zu einem Produkt, das bei der Ver- 
seifung mit Baryt zunachst ein (aus dem. Malonsiure-Rest stammendes) 
Carboxyl abspaltet und bei weiterer Behandlung mit Baryt oder mit 
rauchender Salzséiure eine Dicarbonsiure in zwei diastereoisomeren 
Formen [Schmelzp. (korr.) 207—209° und 240—242°] liefert, fiir welche 
nach dieser Bildung drei Formeln: 
CH, CH—CH,-CO,H 


. -CH,-CO,.H 
H,C Co H,C~ “CH-CO,H 
XVa) ee ; BV ae a a 
H.C. CH, 2 2 
NH NH 
(aus XIV a) (aus XIVa, sowie aus XIVb) 


1 Skraup, M. 9, 785 (1888); 10, 45 (1889); 16, 173 (1895); 17, 365; 21, 879 
(1900). — Scuniperscuitscu, M. 10, 57 (1889). — Wirsrz, M. 10, 70 (1889). — 
Sxravr, Wérett, M. 10, 226 (1889). — Kénias, B. 28, 1986, 3150 (1895); 30, 1332 
(1897). A. 347, 161, 207 (1906). — Wout, B. 40, 4680 (1907). — Wout, M. S. Lo- 
sanitscH, B. 40, 4698 (1907). — Wout, MaAaa, B. 42, 627 (1909). 


896 Cincholoipon. 


H,-H CH-CO,H 
aa HO,C-C er es co, 


NH 
(aus XIVb) 


in Erwagung gezogen werden kénnen; durch Erhitzen mit Kali laBt sich 
die héher schmelzende: Saiure in die niedriger schmelzende umlagern 
(vgl. dazu S. 891 Hexahydro-cinchomeronsaure). Jede der beiden syn- 
thetischen und demnach optisch-inaktiven Saéuren l48t sich mit Hilfe von 
Brucinsalzen in ihre aktiven Komponenten spalten, und die Rechtsform der 
hochschmelzenden Sadure erweist sich als identisch mit der Cincholoipon- 
sAure aus China-Alkaloiden, fir die damit ebenfalls nur die obigen drei 
Strukturformeln XVa, XVb und XVc méglich erscheinen. . Unter ihnen 
muB die Auswahl zugunsten von XVb getroffen werden; denn die stereo- 
isomeren Cincholoiponsauren liefern beim Erhitzen mit konz. Schwefel- 
sdure unter Abspaltung von Carboxyl und Wasserstoff 7-Methyl-pyridin, 
wahrend aus XVa und XVc §-Methyl-pyridin erhalten werden miiBte. 

Die Cincholoiponsaiure entsteht neben anderen Produkten bei der 
Oxydation sowohl aus Chinin wie aus anderen China-Alkaloiden (Cin- 
chonin, Conchinin, Cinchonidin, Chinicin) und gewissen Umwandlungs- 
produkten dieser Alkaloide (den um CH, drmeren und QO, reicheren 
sogenannten ,,Teninen“) stets mit dem gleichen Drehungsvermégen. 

Sie ist in Wasser sehr leicht, in Alkohol und Ather nicht léslich, krystailisiert : 
in wasserhaltigen Prismen, scheidet sich aber hiufig amorph ab und schmilzt 
wasserfrei bei 225—226° unter vorhergehendem Sintern und starker Gasentwickelung. 
Ihr Hydrochlorid C,H,,0,N, HCl krystallisiert. wasserfrei in Tafeln und zeigt in 
4-proz. wiBriger Lésung [o]?° =+ 88° Durch Erhitzen mit Kali wird sie in eine 
linksdrehende Siure umgelagert. Wihrend die Cincholoiponsiure selbst bei der 
Salzbildung mit Basen als einbasische Siure reagiert, sind ihr Rytroae, und ihr 
Acetyl-Derivat zweibasische Siuren. 

Das Cincholoipon! [(8-Athy1l-y-piperidyl)-essigsaure] C,H,,0,N 
— Formel IX (S. 894) — entsteht durch Oxydation aus den wasserstoff- 
reicheren gesittigten Nebenalkaloiden (Cinchotin, Hydrochinin), welche 
die ungesittigten Hauptalkaloide der China-Rinden (Chinin usw.) be- 
gleiten und kiinstlich aus ihnen durch Hydrierung gewonnen werden 
kénnen, nicht aber aus diesen Hauptalkaloiden selbst. Aus solchen 
Nebenalkaloiden kann es auch durch einen hydrolytischen Prozeb er- 
halten werden, der mit seinen Vorphasen aus der folgenden Zusammen- 
stellung ersichtlich ist: 


' Sxracp, M. 9, 805 (1888); 10, 49 (1889); 16, 173 (1895). — Sxravup, Wuérstx, 
M. 10, 220 (1889). — Kénics, B. 27, 1504 (1894); 35, 1350 (1902); 37, 8246 (1904). 


A. 347, 160, 169, 210 (1906). — Kinias, Hort, B. 27, 2292 (1894). — Kénics, 
Berxuart, B, 38, 3050, 3057 (1905). — Rane, B. 40, 2013 (1907); 49, 2753 (1916). 
A. 365, 364 (1909), — A. Kaurmann, B. 46, 1825, 1830 (1913). — A. Kavrmans, 


Rorauiy, Braunnscuweiter, B. 49, 2301, 2305, 2308, 2310 (1916). 
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Cinchotin C,,H,,ON, ee Cinchotinchlorid C,,H,,N,Cl 


Alkohol. KOH F Hydrolyse mit Phosphorsdure 
7 =» Dihydrocinchen, C,,H,.N, eee Pe 


Lepidin C,,H,N (s. S. 987) + Cincholoipon C,H,,0O,N (Z)) 


und recht glatt verlauft. In nahezu quantitativer Ausbeute kann man 
seinen Athylester aus demjenigen des Merochinens (S. 898) durch An- 
lagerung von Wasserstoff in Gegenwart von Palladiumchlorir-Lésung 
bereiten. — Durch Oxydation mit Chromsiure in schwefelsaurer Lésung 
14Bt sich Cincholoipon (in allerdings wenig glatter Weise) zu Cincho- 
loiponsaure (S. 895) oxydieren; sein salzsaures Salz liefert bei der Destilla- 
tion mit Zinkstaub 6-Athyl-pyridin. Durch die Bildung eines Nitrosamins 
ist es als sekundares Amin, durch Ksterifizierbarkeit, als Carbonsaiure ge- 
kennzeichnet. Diese Tatsachen gestatten eine Auflésung seiner empirischen 
Formel nur im Sinne der Strukturformel IX auf S. 894. Uber eine 
wichtige Bestitigung s. Kap. 84 (Abschnitt IV) bei Athyl-chinuclidin. 

Cincholoipon krystallisiert aus konz. methylalkoholischer Loésung, schmilzt 
unter Zersetzung bei 236° und zeigt als Hydrochlorid in waBriger Lésung schwache 
Linksdrehung. 

Im engsten Zusammenhang mit den beidten eben besprochenen 
Stoffen steht das Merochinen! [(@-Vinyl-v-piperidyl)-essigsiure] 
C,H,,O,N — Formel XI auf 8. 894 —, in welchem ein besonders wich- 
tiges Spaltungsstiick der China-Alkaloide vorliegt. Im Gegensatz zu dem 
um zwei Wasserstoffatome reicheren Cincholoipon, das eine gesittigte 
Verbindung ist, zeigt es in der Leichtigkeit, mit welcher es sowohl von 
Bromwasser wie von angesduerter Chamileon-Lésung angegriffen wird, 
ungesittigten Charakter. In das Cincholoipon l&Bt es sich durch An- 
lagerung von Wasserstoff glatt tiberfiihren; es enthalt also die gleiche 
Kohlenstoffverteilung der Seitenketten am reduzierten Pyridin-Kern. Wie 
das Cincholoipon ist es durch Nitrosierbarkeit und Esterifizierbarkeit. als 
imidhaltige Carbonsiure gekennzeichnet. Es kann sich also in der 
Struktur vom Cincholoipon nur dadurch unterscheiden, da es an irgend 
einer Stelle eine Doppelbindung enthalt. Von den drei Méglichkeiten 
fiir die Lage dieser Doppelbindung — esocyclisch, semicyclisch oder 
exocyclisch — werden die beiden ersten durch den Befund ausgeschlossen, 
daB Merochinen bei der Oxydation mit Permanganat in kalter, verdiinnt 
schwefelsaurer Lésung reichlich Cincholoiponséure neben Ameisensdure 
liefert. Die dritte Méglichkeit dagegen wird durch diesen Verlauf der 
Oxydation zur GewiBheit: das Merochinen enthalt statt der Athylgruppe 
des Cincholoipons eine Vinylgruppe. 

Merochinen tritt ebenso wie Cincholoiponsdure unter den Produkten 


1 Konias, B. 2'7, 901, 904, 1501 (1894); 28, 1986, 3150 (1895); 30, 1334 (1897). 
A. 347, 160, 198. — Gnruavx, C. r. 126; 575 (1898). — Raze, A. 350, 189, 196, 
201 (1906). B. 41, 63 (1908). — A. Kaurmann, B. 46, 1825, 1829 (1913). 
MEYER-JACOBSON, org. Ch. IIs, (1.u.2, Aufi.) 57 (Marz 1918) 
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der Cinchonin-Oxydation mit Chromsaure auf. Von weit gréBerem theo- 
retischen Interesse aber, als diese fir die Darstellung geeignete Bildung, 
ist seine Entstehung aus Cinchonin iiber die folgenden Stufen: 


PCl ; 2 : : Alkohol. KOH _- 
Cinchonin C,,H,,0N, ———> Cinchoninchlorid C,,H,,N,Cl_ ————> 


H,;PO, 


Cinchen C,,H,,.N,.———> _ Lepidin C,,H,N + Merochinen C,H,,0O,N; (Zm) 


die letzte Phase dieser Reaktionsreihe besteht in einer hydrolytischen 
Zerlegung des Cinchens (C,,H,,N, + 2H,O = C,,H,N + C,H,,0,N) durch 
Erhitzen mit 25-proz. Phosphorsaiure unter Druck auf 180° und liefert 
etwa 50°/, der theoretischen Ausbeute. In analoger Weise und eben- 
falls mit guter Ausbeute erhalt man es aus Chinin iiber Chininchlorid 
und Chinen. Der Name Merochinen (uévog = Teil) soll andeuten, daB 
es sich um einen Teil des Chinen-Molekiils handelt. 

Merochinen krystallisiert aus Alkohol-Ather in weiBen Nadeln, schmilzt bei 
222° unter Zersetzung, ist leicht léslich in Wasser, sehr schwer in kaltem Alkohol, 
kaum in Ather und dreht sowohl in waBriger wie in salzsaurer Lésung nach rechts. 
Das mittelst alkoholischer Salzsdure erhiltliche Hydrochlorid seines Athyl- 
esters C,,H,,.O,N, HCl krystallisiert in farblosen Nadeln und schmilzt bei 165°. 

Die Granatsiure! [(¢’-Carboxy-c«-piperidyl)-essigsaiure | 
Formel XIIb auf S. 895 — und die N-Methyl-granatsiure (Homo- 
tropinsiure, N-Methyl-piperidin-«-carbon-«e'-essigsiure) — 


Formel XIla — werden aus dem Pseudopelletierin auf folgendem Wege ~ 


gewonnen: 
Pseudopelletierin C,H,;ON 
Reduktion 
N-Methyl-granatolin C,H,,ON 
| 
Oxydation | | Oxydation 
mit CrOs y y mit KMn0O, 
NV-Methyl-granatsiure C,H,,0,N Granatolin C,H,,ON 


| Oxydation mit CrO, 
Granatsiiure C,H,,0,N . (Zn) 


Als Pyridin-Derivat erweist sich die Granatsiure (Schmelzp. 270° nach 
vorherigem Erweichen) dadurch, daB sie bei sechsstiindigem Erhitzen in 
essigsaurer Lésung mit Merourincatet auf 150—160° unter Abspaltung 
von Carboxyl und Wasserstoff «-Picolin liefert. Uber die Stellung der 
beiden Carboxyle gibt der ,,Hormannsche Abbau“ der N-Methyl-granat- 
siure durch erschépfende Methylierung Aufschlu8; denn er leitet iiber 
analoge Zwischenstufen, wie sie S..202 fiir die Ubstfthrung der Tropin- 
siure in normale Piksligwnens aufgefiihrt wurden, zur normalen Kork- 


* Cramictan, Sirgen’ B, 29, 486 (1896). — Piccinm, G. 29,1, 414, 419 (1898); 
29, II, 104 (1899). 
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saure. Acht Kohlenstoffatome der N-Methyl-granatsiure miissen demnach 
eine unverzweigte Kette bilden. Hieraus ergibt sich die Folgerung, daB 
die N-Methyl-granatsiure entsprechend der Formel XIIa (S. 895) ein 
»Ringhomologes der Tropinsaure“ (S. 201) ist. 


HinunddreiBigstes Kapitel. 


Mehrkernige nichtkondensierte Pyridin-Systeme. 


(Dipyridyle und Dipiperidyle. — Arylierte Pyridin-Kérper. — Pyridyl-pyrrol. — 
Dipyridyl-athan-Derivate. — Benzyl- und Benzoyl-pyridine, Stilbazole und Ahn- 
: ~ liches.) 


A. Systeme, deren Ringe direkt miteinander verbunden sind. 


Die carbodiphenyloide Verkniipfung xweier Pyridin-Systeme gelingt durch 
die Einwirkung von metallischem Natrium auf Pyridin, sowie auf seine 
Homologen!. Die metallhaltigen primiren Produkte dieser Reaktion (vgl. 
S. 796) enthalten vielleicht selbst schon zwei Pyridin-Kerne miteinander 
verbunden. Sie liefern bei der Zersetzung mit Wasser (besser mit wasser- 
haltigem Ather) sehr veranderliche autoxydable dlige oder harzige Massen, 
in denen wohl Gemenge von partiell hydrierten Dipyridylen? anzunehmen 
sind, da hierauf ihre empirische Zusammensetzung hinweist, und da sie 
durch Oxydation an der Luft Dipyridyle bzw: deren Homologe liefern. 
Man gelangt derart vom Pyridin selbst mit ziemlich guter Ausbeute 
zum y,7-Dipyridyl, dem in kleiner Menge «, e-Dipyridyl beigemengt ist. 

In perhydriertem Zustand — also als Dipiperidyl (S. 901) — bildet sich das 
Dipyridyl-System durch eine Nebenreaktion bei der elektrolytischen Reduktion von 
Pyridin® (vgl. 8. 796). 

Hin anderer Weg* ermoglicht die Verknipfung an der f-Stelle; er 
geht von Phenylendiaminen aus, welche — der Sxravupschen Chinolin- 
Synthese (S. 913) unterworfen — Verbindungen C,,H,N, liefern, deren 
Molekiile einen Benzol-Kern zwischen zwei Pyridin-Kernen kondensiert 
enthalten. Die Anellierung dieser drei Ringe ist angulir,- also gleich- 


1 Vgl.: Anperson, A. 154, 274 (1870). — Werpex, Russo, M. 8, 850 (1882). — 
Heuser, Sriéur, J. pr. [2] 42, 429 (1890); 44, 404 (1891). — Sréur, M. Waener, 
J. pr. [2] 48, 1 (1893). — Huvrn, B. 31, 2280 (1898); 32, 2209 (1899). — Aurens, 
B. 38, 156 (1905). —.Emmerr, B. 50, 31 (1917). 

Uber pyrogene Bildung von Dipyridy] aus Pyridin s. C. F. Rors, B. 19, 


360 (1886). : 


2S. auch: A. W. Hormann, B. 14, 1504 (1881). — Emmert, B..42, 1997 (1909). 
3 Eumert, B. 46, 1716 (1918). 
4 Sxraup, Vorrmann, M. 3, 587 (1882); 4, 583 (1883). 
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artig derjenigen der drei Benzolkerne im Phenanthren-Molekiil, wie eben 
daraus hervorgeht, daB jene Verbindungen C,,H,N, (Phenanthroline, vgl. 
Kap. 36, Abschnitt IT) bei der Oxydation in Dicarbonsiuren C,,H,N,(CO,H), 
itbergehen, die bei der Carboxyl-Abspaltung Dipyridyle C,,H,N, er- 
geben, gerade so wie man vom Phenanthren C,,H,, itber Diphensaure 
C,,H,(CO,H), zum Diphenyl C,,H,, gelangt. Die folgende Formelreihe 
zeigt den Weg vom m-Phenylendiamin zum «, #-Dipyridy]: 


a ley Nenteeae eS es is 
asl hom, Coe Ll ols 
N | 
CO.H 
KMn0, NE CO.H Destillation Levan er?) 
ee | | Ngee mit Ca(Olls | | ata 

Ne oe > pire Be’ | 

: Perera | she 


in analoger Weise kommt man vom p-Phenylendiamin zum /, B- 
Dipyridyl: 


44) | : a 
gw oa. 
ix LT. ee 
N 
ARS aes 
ieee * Pf ae 
> +> | 
| J | | (B) 
Sa , 
N 60,H XN 


a, ¢-Dipyridyl* NC,H,-C,H,N kann in leidlicher Ausbeute (ca. 17°/,) 
durch Destillation von picolinsaurem Kupfer (S. 869) bereitet werden. 
Es bildet weiBe derbe Krystalle, schmilzt bei 69-5° siedet unzersetzt 
bei 272-5°, riecht stark aromatisch, ist in Wasser ziemlich. schwer (ca. 
1: 200), in Alkohol leicht léslich und bliut Lackmus kaum. Die wiiBrige 
Lésung gibt mit Ferrosalzen eine auferordentlich intensive Rotfarbung, 
die bei einiger Verdiinnung ins Gelbrote spielt. Diese iuferst empfind- 
liche, den isomeren Dipyridylen (S.901) nicht eigene Reaktion beruht auf 
der Bildung sehr bestandiger Koordinations-Verbindungen ?(Tris-dipyridyl- 


* Brau, M. 10, 375 (1889); 19, 647 (1898). — Werner, B. 45, 433 (1912). — 
Porvis, Soc. 103, 2283, 2288 (1913). — Emmert, B. 50, 31, 34 (1917). 

> S. dazu auch Werner, ,,Neuere Anschauungen auf dem Gebiete der an- 
organischen Chemie“, 3. Aufl. (Braunschweig 1913), S. 346. 
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ferrosalze) vom Typus {(C,,H,N,),FeJAc,, welche ungebeizte Seide und 
Wolle rosenrot farben und durch kraftige Oxydationsmittel zu blauen, 
sehr leicht wieder reduzierbaren komplexen Ferrisalzen oxydiert werden. 
Infolge der Bildung eines solchen leicht Jéslichen komplexen Ferrosalzes 
wird «, ¢-Dipyridyl von Ferrosulfat-Lésung: sehr leicht aufgenommen. Es 
ist gelungen, derartige Komplexsalze durch Spaltung (mit Hilfe des 
Tartrats) in optisch-aktiven Formen zu erhalten, deren Aktivitat auf 
asymmetrische Anordnung des Molekiils um das zentrale (zweiwertige) 
Metallatom zuriickzufiihren ist. Die aktiven Formen zeigen ein sehr hohes 
Drehungsvermégen ([«] z. B. fir das Bromid: + 520°), racemisieren sich 
aber auBerst rasch in der waBrigen Lésung. 

3,8-Dipyridyl! schmilzt bei 68° und siedet bei 286—288° (unkorr.); bei der 
Oxydation mit Kaliumpermanganat in schwefelsaurer Liésung liefert es Nicotin- 
sdure. — «,8-Dipyridyl* siedet bei 296° (korr.). — y,y-Dipyridyl® schmilzt bei 
110—112° und siedet bei 302° (korr.); es ist in kallem Wasser kaum, in heiBem 
ziemlich leicht léslich und zieht in feuchter Atmosphare leicht Wasser unter Bildung 
des bei 73° schmelzenden Hydrats ©,,H,N, + 2H,O an. Es addiert 2 Mol. 
Methyljodid und liefert bei der Oxydation ziemlich glatt Isonicotinsiure. 


Durch Reduktion (mit Natrium in Amylalkohol, auch mit Zinn und 
konz. Salzsiiure) sind aus den Dipyridylen die entsprechenden, stark 
alkalischen Dipiperidyle* NH<C,H,-C,H, >NH erhalten worden, von 
denen die «,¢- und y,7-Verbindung auch bei der elektrolytischen Re- 
duktion dés Pyridins sich bilden (vgl. S. 796, 899). 


a, &-Dipiperidyl — Formel I, 8.902 — siedet bei 259° (korr.), zieht energisch 
Kohlensiiure an und ist so hygroskopisch, daB es dem kiuflichen Atzkali Wasser 
entzieht. — 8, @8-Dipiperidyl siedet bei 287—289° (unkorr.), ist in Wasser sehr 
leicht léslich, riecht intensiv narkotisch und ist ein starkes Gift. — «,3-Dipiperidy] 
ist krystallisiert mit dem Schmelzp. 68—69° erhalten worden; da es aber ebenfalls 
sehr leicht Wasser und Koblensiure anzieht, liegt der Schmelzpunkt der reinen 
Verbindung vielleicht héher; es siedet bei 267—268° (korr.). — y, y-Dipiperidyl 
schinilzt wasserfrei bei etwa 160° und ist in Wasser zeriflieBlich, in reinstem Zu- 
stand fast geruchlos. 

_ Kiner Verbindung® C,,HN,Cl,,, welche neben Chlorsubstitutions- 
produkten des Pyridins und anderen Stoffen durch langes Chlorieren 
yon salzsaurem Pyridin bei 115—120° entsteht (vgl. S. 829) und bei 


! Sxraup, Vortmann, M. 4, 592 (1883). — Leonz, Otivert, G. 15, 276 (1885). 

2? Sxraup, Vortmann, M. 3, 599 (1882). — Brav, B. 24, 371 (1891). 

3 Anperson, A. 154, 274 (1870). — Weer, Russo, M. 3, 855 (1882). — Sup- 
soroven, Bearp, Soc: 97, 794 (1910). — Reirzensrein, Sramm, J. pr. [2] 81, 164 
(1910). — Eamerr, B. 50, 31, 34 (1917). 

+ Weert, Russo, M. 3, 867 (1882)..— Sxravup, Vortuann, M. 4, 596 (1883), — 
Buav, M. 10, 383 (1889); 13, 330 (1892). B. 24, 327(1891). — Aurens, B. 24, 1478 
(1891); 31, 2279 (1898). — Emmerr, B. 46, 1716 (1913). 

S. auch: Lapenspure, B. 25, 2792 (1892). — Issoatro, C. 1908, II, 1444. 

5 W. J. Sext, Doorson, Soc. 75, 980, 983 (1899); 79, 899 (1901). 

Uber ein aaddiphenyloides Pyridon-Derivat s. v. Pecumann, Mitts, B. 37, 
3840 (1904). 
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187—188° schmilzt, wird die Formel II mit carbaxidiphenyloider Ver- 
kniipfung zweier Pyridin-Systeme beigelegt, weil sie beim Erhitzen mit 


Cl 
CH, CH, Cc 
‘ ae CH, enna 1) ae CCl,- CCl 
Fa ea 
— tn ok aoe a, N<cel=ccl~ ee 


Wasser auf 120—130° 2-Amino-3.4.5-trichlor-pyridin und beim Erhitzen 
fir sich Pentachlor-pyridin liefert. 


Eine groBe Zahl von Verbindungen liegt vor, deren Molekiile einen 
Pyridin- mit einem oder mehreren Benxol-Kernen carbodiphenyloid vereinigt ent- 
halten}. Meist hat man sie durch passende Variationen der schon aus 
dem vorigen Kapitel bekannten Pyridin-Ringsynthesen gewonnen, indem 
man die aliphatischen Ausgangsprodukte durch analoge Benzol-Derivate 
ersetzte. Hervorzuheben ist, daB die Bildung von Dihydropyridin- 
K6rpern aus 1.5-Diketo-Kérpern durch Kinwirkung von Ammoniak? (vgl. 
S. 887, Gleichung V), die in der aliphatischen Reihe — wohl wegen 
der Neigung der aliphatischen 1.5-Diketone, sich zu Cyclohexan-Abkémm- 
lingen zu isomerisieren bzw. kondensieren (vgl. Bd. I, T]. II, S.848—849, 
1221—1223) — nicht haufig beobachtet worden ist, bei solchen 1.5- 
Diketonen, welche an den Enden der Kette —CO—C—C—C—CO— aro- 
matische Radikale enthalten, mehr Anwendung finden konnte, z. B.: 


CH-CO,H CH-CO,-NH, 
H.C NCH. HC; CH 
he y + 2NH, = ( } + 2H,0. (C) 
C,H,-O CO-C,H, CeHs-C\ _JC- C,H, 
NH . 


‘ Vgl. auBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen noch z. B.: 
J. Wezer, A. 241, 13 (1887). — Mour, J. pr. [2] 56, 124 (1897). — Kwyovenace, 
Ruscunavrt, B. 31, 1026 (1898). — Rusemann, Soc. 75, 247 (1899); 98, 1284 (1908). 
— Guareson, C. 1899, IJ, 118. — M. Scuonrz, H. Micuer, B. 33, 2842 (1900). — 
Kniévenacet, Bronswic, B. 35, 2172 (1902). — Kross, BI. [3] 29, 407 (1903). — 
Btxow, Issuer, B. 36, 2450, 2457 (1903). — Issoazro, C. 1904, I, 877; 1905, II, 
336. — Prcornin1, C. 1904, II, 902. — E. v. Meyer, C. 1908, II, 593, 594. J. pr. 
[2| 78, 512, 524, 525, 527 (1908); 90, 81, 45, 46 (1914); 92, 175 (1915). — Srav- 
DINGER, Kiever, Kopzr, A. 374, 12; 25, 36 (1910). — Baxryer, Piccarp, A. 384, 
218, 219 (1911). — Psrrenxo-Kritscnenxo, Scnérriz, B. 44, 2826 (1911). — Riepzt, 
D.R.P. 269 429 (C. 1914, I, 507). — Boznm, Bournor, B. 48, 1570 (1915). — Tscurrscnt 
basin, C. 1916, I, 921. 

* Vgl.: Paar, Srkasser, B. 20, 2756 (1887). — Razz, Exze, A. 328, 88 Anm. 
(1902). — Kwévenacer, B. 86, 2180 (1903).,— Raze, A. 360, 267, 275 (1908). 
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Besonders interessant ist, daB Diketone von diesem Typus durch Hydro- 
xylamin sich sehr glatt in arylierte (nichthydrierte) Pyridin-Kérper um- 
wandeln lassen}, z. B.: 


CH-C,H, OH, 

Bite Tt + NH,-OH = Sees 8H, 

C.H,-0C  |'co.0,H, , OH, “dl 0. Ct fw ee 
Y¥ 


In nahem Zusammenhang hiermit steht die Bildung arylierter Pyridine aus 
den Oximen ungesittigter Monoketone vom Typus Ar-CH: CH-CH:CH-CO-X bei | 
der Destillation?, z. B.: 


CH CH 
HO ee HC SCH 
C,H,-HC o-cH, CoH cl _o-cHi © 
HO. 


Die direkte Einfiihrung vor Aryl in den fertigen Pyridin-Ring gelingt 
durch Einwirkung von +trockenen Diazoniumsalzen. Benzol-diazonium- 
chlorid reagiert mit erwarmtem Pyridin sehr heftig unter Bildung yon 
a- und y-Phenyl-pyridin®. 


Ferner-ist man durch Abbau von kondensierten Pyridin-Kérpern zu arylierten- 
Pyridinen gelangt. Die Untersuchungen, bei denen Sxraup und Cosenzi* analog 
den Formelreihen A und B auf S. 900 von den beiden Naphthylaminen iiber 
»,Naphthochinoline“ (Kap. 36, Abschnitt II) zu Monophenyl-pyridinen gelangten, 
waren seinerzeit fiir die Stellungsfragen in der Pyridin-Gruppe wichtig, weil die 
aus dem o-Naphthylamin bereitete Verbindung: 


cee ee | 
ae SSS ee hs 
NH, Ne 
CO,H | 
as SRE 00, H a 
gs | | 2 Sees | | wet, (F) 
ee) : eae 


das Phenyl in «-Stellung, diejenige aus 6-Naphthylamin: 


1 KnoOvenacet, A. 281, 33, 85 (1894); 303, 225 (1898). 

2 M. Scuortz, B. 28, 1726 (1895); 32, 1935 (1899). — M. Scuortz, WiepEmann, 
B. 36, 845 (1903). — M. Scuourz, W. Meyer, B. 43, 1861 (1910). 

3 Moutav, Bercer, B. 26, 2003 (1893). — S. auch Tscuitscuisasin, B. 37, 1373 
(1904). — S. auch Kinane, B, 28, 527 (1895); 29, 167 (1896). 

4M. 4, 436 (1383). 
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aber das Phenyl in §-Stellung enthalten muB. Indem nun bei der Oxydation des 
aus o-Naphthylamin gewonnenen Phenylpyridins die Picolinsiure, des aus $-Naph- 
thylamin gewonnenen aber die Nicotinséiure erhalten wurde, war einer der ersten 
Beweise fiir die Stellung der Carboxyle in den isomeren Pyridin-monocarbonsduren 
(vgl. dazu S. 864—865) erbracht worden. 


Hervorzuheben ist, daB bei der Oxydation der Monophenyl-pyridine 
mit Chamialeon in saurer Lésung sich- der Pyridin-Kern widerstands- 
fahiger als der Benzol-Kern erweist, in neutraler (alkalischer) Lésung 
aber weniger widerstandsfahig. Denn man erhalt in saurer Losung nur 
_Pyridin-monocarbonsauren, in alkalischer aber Benzoeséiure neben Spuren 
von Pyridin-monocarbonsiuren?. 


a-Phenyl-pyridin® (2-Phenyl-pyridin) C,H;-C,H,N ist fliissig, siedet unter 
749 mm Druck bei 268-5—270-5°, ist schwerer als Wasser, darin nicht léslich und 
riecht &hnlich dem Diphenylamin; mit alkoholischer Pikrinsiure-Lésung gibt es ein 
Pikrat C,,H,N,C,H,O,N, in gelben Nadeln vom Schmelzp. 175°. — §-Phenyl- 
pyridin® ist ebenfalls fliissig und siedet bei 269-——-270° (unkorr.) unter 749 mm 
Druck. Es entsteht auch beim Erhitzen von Pyrrol mit Benzalchlorid und Natrium- 
alkoholat auf 160—170° (vgl. S. 152—153); s. ferner S. 153 seine Bildung aus 
N-Benzyl-pyrrol. Sein Pikrat schmilzt bei 161—163°% — y-Phenyl-pyridin‘, das 
durch Abbau von Phenyl-dimethyl-pyridin-dicarbonsiure gewonnen worden ist (vgl. . 
8. 865), schmilzt bei 77—78° und. siedet bei 274° (unkorr.); sein Pikrat erweicht 
erst gegen 190° und schmilzt bei 195—196° ; 


a, c’-Diphenyl-pyridin® wird leicht analog Gleichung E (S. 903) aus dem Oxim 
des Cinnamyliden-acetophenons durch Destillation erhalten. Es krystallisiert aus 
Alkohol in weiSen Nadeln, schmilzt bei 81° und siedet bei 396—398°; sein Sets 
doppelchlorid [(C,H,).C,H,;N.HCI],PtCl, krystallisiert mit 2H,0. — Gy y- 


1 TscurrscHiBaBiIn, B. 37, 1873 (1904). 

* Sxravr, Copenzi, M, a 4713 (1883). — Kiuuine, B. 29, 168 (1896). — Lesey, 
B. 29, 1678 (1896). 

* Sxraup, Cosenzt, M. 4, 456 (1883). — Cramicran, Siuzex, B. 20, 192 (1887). 
— Prorer, B. 38, 1947 (1905). 

* Hanrzscu, B. 17, 1518 (1884). — Purvis, Soc. 108, 2284, 2288 (1913). 

5 DOBNER, Koi, A. 249, 121 (1388)..— M. Siehoven: B, 28, 1730 (1895). — 
PaaL, B. 29, 798 (1896). — Pas Demeter, B. 30, 1499 (1897). — ssi 
Reais) Soe. 97, 776, 794 (1910). 


Phenylierte Piperidine. 905 


friphenyl-pyridin? —— Bildung s. in Gleichung D auf S. $03 — schmilzt bei 138-5°, 
lést sich kaum in kaltem Alkohol, reichlich in heiBer Salzsiure, aus der es hei 
Erkalten unverindert auskrystallisiert, und wird von konz. Schwefelsiure zu einer 
blau fluorescierenden Fliissigkeit aufgenommen. — Pentaphenyl-pyridin? entstebt 
analog Gleichung D (S. 903) in vorziiglicher Ausbeute aus Benzamaron und schmilzt 
bei 239—240°. 

Die Perhydride der phenylierten Pyridine® (C-phenylierte 
Piperidine) verdienen dadurch Interesse, da sie als Objekte fiir die 
Untersuchung der durch finfwertigen Stickstoff bedingten Stereoisomerie- 
Falle pedient haben (vgl. S. 816). Als Beispiel hierfiir sei das «-Methyl- 
@-phenyl-piperidin — Formel III (s. u.) — erwahnt, das wegen der un- 
gleichartigen Kohlenstoff-Asymmetrie an zwei Ringgliedern in zwei 
diastereomeren inaktiven Formen besteht; fihrt man in die eine dieser 


CH, CH, 
a ne CH, arte NCH, 
* % IV x % 
) CH,-HC.__-CH-C,H, ’ ) CH,-HCO_ bao, 
NH N* 
p 
C,Hs.. C3H,. 1 


inaktiven Verbindungen am Stickstoff ein Athyl ein und addiert dann 
Allyljodid, so daB nun das Stickstoffatom asymmetrisch-fiinfwertig wird, 
so erhalt man zwei quartéare Ammoniumjodide der Struktur IV, von 
denen das eine fest, das andere fliissig ist. 


a«-Phenyl-piperidin C,H,-C,H, >NH ist fliissig, siedet unter 767 mm Druck 
bei 255—255-5° (korr.) und lést sich in viel Wasser mit. alkalischer Reaktion; es 
bildet ein krystallisiertes Hydrat C,,H,,N + H,O vom Schmelzp. 60—61° — a, «’- 
Diphenyl-piperidin existiert in zwei stereomeren inaktiven Formen, von denen die 
eine fliissig ist (D?° = 1-066),‘die andere bei 71° schmilzt; beide sieden unter 15 mm 
Druck bei 205° 


Diese phenylierten' Piperidine werden aus den phenylierten Pyri- 
dinen durch Reduktion mit Natrium in Amylalkohol gewonnen. Leicht 
zuginglich sind durch Ringsynthesen mehrere Derivate von partiell 
oder vollstiindig hydrierten Phenyl-pyridinen. 


Z. B. ex ‘steht aus Benzaldehyd und Diacetonamin ein Analogon des ,,Vinyl- 


1 Wisiicenus, Newmann, A. 302, 241 (1898). — Dirasy, J. pr. [2] 94, 57, 71 
(1916); 95, 112, 115 (1917). — Picrer, Sreveuin, C. r. 162, 877 (1916). 

Uber Tetraphenyl-pyridine s.: Kyévenager, A. 281, 51, 52 (1894). — Wisti- 
cenus, Carpenter, A. 302, 234 (1898). 

2 KnOvenacen, Weissa@Loper, B. 26, 440 (1893). 

3 Vgl. z. B.:. Bary, B. 20, 2590 (1887). — M. Scuorrz, B. 34, 1616 (1901); 
43, 2121 (1910); 44, 488 (1911). — Gasrizr, B. 41, 2013 (1908). — Pxurrenxo- 
KrirscHenko, Scudrtie, B. 42, 2022 (1909). — Purvis, Soc. 103, 2285, 2292, 2295 
(1913). 

Uber «-Phenyl-pyridin-tetrahydrid s. Gannrer, B. 41, 2012 (1908). 
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diacetonamins“ (S. 858) — das der Formel V entsprechende »Benzal-diacetonamin® ! 
(2.2-Dimethyl-6-phenyl-4-oxo-piperidin), das in farblosen Prismen krystalli- 


co CH-—C,H; 
"OH C,H,0:CO-C-~ YC-CO-0C,H 
V) a es 3 ; Vy ees fey a 
(CHs). ~ CH. O,H; CH,:C! 3C- CH, 
NH NH 
siert und bei 62° schmilzt. — Aus Benzalaceton und Benzalanilin bildet sich bem 


Stehen in alkoholischer Liésung das WN, «, «’-Triphenyl-y-piperidon’? (1.2.6-Tri- 
phenyl-4-oxo-piperidin): 


co co 
HC- “CH, . H,C~ oi oa ) 
C,H,-HC! + CH-C,H, C.H;-HC_ OH Cos | 
N-C,H; N 
C.H; 


leitet man Chlorwasserstoff in seine Benzol-Lésung, so wird es in Anilin und 
Dibenzal-aceton gespalten. — Phenyl-dihydrolutidin-dicarbonsiureester® (2.6-Di- 
methyl-4-phenyl-pyridindihydrid-3.5-dicarbonsdureester) — Formel VI 
(s. 0.) — entsteht nach der Hanrzscuschen Synthese (S.783) aus Benzaldehyd, Am- 
moniak und Acetessigester. — Sattigt.man ein Gemisch von 1 Mol.-Gewicht Aceton- 
dicarbonsiureester und 2 Mol.-Gew. Benzaldehyd in der Kalte mit Ammoniak, so 
erhilt man ‘in guter Ausbeute den «, «’-Diphenyl-y-piperidon- 8, 8’-dicarbonsiure- 
ester‘ (Formel VII), der bei 116—119° schmilzt, mit Eisenchlorid Rotfiirbung gibt 
und mit salpetriger Sdure in Alkohol nicht ein Nitroso-Derivat, sondern ein sal- 
petrigsaures Salz C,,H,,0,N, HNO, liefert; durch. Chromsiure wird er zum 


CO $60 
vi) SBLNOD, Dice By ea eseteuke vity C8 ,H,0-CO- ee “SC-CO-0C,H, 
C.H,-HC\__JCH-C,H; ‘ C,H;-CL 20: C,H, 
NH 


o’-Diphenyl-y-pyridon-8, 8’-dicarbonsiiureester (VIII) oxydiert, der bei 195° 
schmilzt, mit Eisenchlorid keine Fiarbung gibt und sich in verdiinnter Kalilauge 
leicht auflést. 


2 


1 Herz, A. 193, 62 (1878). — E. Fiscuzr, B. 16, 2237 (1883); 17, 1796 (1884). 
— Harriss, B. 29, 523 (1896). — Pavry, B. 32, 2244 (1899). — M. Koun, WenzEL, 
M. 27, 985 (1906), — Evens, Girrorp, Grirriras, Soc. 107, 1674 (1915). 

® Cu. Maver, BI. [3] 31, 985 (1904), — Prrrenxo- Kageeaeee B. 42, 3693 
(1909). — S. auch Cu. Mayer, Bl. [3] 33, 498 (1905); [4] 19, 452 (1916). 

8 Vgl.: R. Scurrr, Puritt, B. 16, 1607 (1883). — Hae B. 17, 1514, 2910 


(1884). — Osrwatp, Ph. Ch. 3, 394 (1889). — Krircuner, B. 25, 2786 (1892). — 
Lacuowicz, M..17, 343 (1896). — Knoévenacer, B. 31, 742 (1898). — Guarescut, 
C. 1899, II, 440. 

* Perrenxo-KritscuEnko, Zonerr, B. 39, 1358 (1906). — Prrrenxo-KritscuEenko, 


Lewin, B. 40, 2884 (1907). — Prrrenxo-Krirscnenko. Perrow, B. 41, 1692 (1908). 
— Prrrenxo-Krirscuenko, Scuérrie, B. 42, 2020 (1909); 43, 203 (1910). — Perrenxo- 
Kritscuenko, B, 42, 3683 (1909). J. pr. [2] 85, 1 (1912). C. 1916, I, 1055. — 
Zonew, C. 1912, II, 1566. ‘ : 
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Unter den nichtkondensierten, mehrkernigen Pyridin-Systemen ist 
eines, das einen Pyridin-Kern mit einem anderen heterocyclischen Kern 
carbodiphenyloid verkettet enthalt, fiir die Alkaloid-Chemie wichtig, namlich 
das 2-(8-Pyridyl]-pyrrol (8-[¢-Pyrrolyl]-pyridin) der Formel X, 
weil es als Stammkérper des Tabaks-Alkaloids ,,Nicotin“ (XI) erkannt 


ne CH e: 

CH. :HC CH CH HC;—CH 

SS 
iS HC~ \cC—--_N et HOC ——¢ ICH 
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worden ist. Picrer und Cre&pieux! erhielten diese Verbindung, die in 
Nadelchen krystallisiert, bei 72° schmilzt und geschmolzen mit metalli- 
schem Kalium heftig unter Bildung eines krystallinischen Salzes reagiert 
(vgl. S. 158), indem sie die S. 151 erliuterte Umlagerung von N-Pyrrol- 
Derivaten in C-Derivate benutzten. Sie stellten nimlich aus f-Amino- 
pyridin (S. 837), das aus Nicotins’ure-amid bereitet war (vgl. S.835 sub b), 
durch Destillation mit Schleimsaure (vgl. S. 147—148) das N-[§-Pyridyl]- 
pyrrol (Formel IX, s. 0.) dar, destillierten es durch eine rotgliihende 
Rohre und wandelten es dadurch zum C-Pyridyl-pyrrol (X) um, das dann 
weiter von Picrer und Rorscuy? zum Ausgangspunkt einer Nicotin- 
Synthese gemacht wurde. Das Nicotin (1-Methyl-2-[-pyridyl}- 
pyrrolidin), das also nach seiner. Konstitution an diese Stelle gehéren 
wiirde, soll indessen erst in Bd. I], Tl. IV bei den Alkaloiden behandelt 
werden, ebenda seine nachsten Abbauprodukte (vgl. auch S. 837—838) 
und die Zwischenprodukte der Synthese. 

Durch Kuppelung von N‘-Amino-1.2.4-triazol (S. 596—597) mit Diacetyl- 
aceton: 


cH, | OH, 
oN co a 
N: or “NH, * 0c.CH, >0O = 28,0 + N: Ago Ne: cH? 


8, CH, 


erhilt man eine Verbindung mit axidiphenyloider Verkettung eines Triazol- und 
eines Pyridin-Kerns’®. ~ 


1B 28, 1904 (1895). 2 B. 37, 1225 (1904). 
8 Bitow, B. 42, 2488, 2493 (1909). 
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B. Systeme, deren Ringe indirekt miteinander ver- 
bunden sind. 


Zu einfachen Verbindungen, in deren Molekiilen Kohlenstojffatome. 
durch C-Bindung xwischen xweit Pyridin-Kerne eingeschaltet* sind, ist man 
neuerdings durch Umwandiungen des Pyridin-a-aldehyds (S. 859) gelangt>. 


Mit verdiinnter Kaliumcyanid-Lésung liefert dieser Aldehyd unter spontaner 
Erwirmung das gelbe, bei 156° schmelzende «-Pyridoin («-Pyridyl-e-pyridoyl- 
carbinol) NC,H,-CH(OH)-CO-C,H,N, das durch Salpetersiiure zum «-Pyridil 
(Di-a-pyridyl-glyoxal) NC;H,-CO-CO-C,H,N oxydiert wird. Durch Erhitzen 
des Aldehyds mit @-Picolin und Chlorzink erhaélt man analog Gleichung M auf 
S. 910 das prichtig krystallisierende, bei 118—119° schmelzende re Di-a- 
pyridyl-iithylen (Pyridostilben) NC,H,-CH: CH-C,H,N. : 


Unter den Stoffen, die in ihrer Struktur auf die Kombination von 
Pyridin- und Benxol-Kernen unter Zwischenschaltung eines beiderseits an C 
gebundenen Kohlenstoffatoms zuriickzufihren sind %, stellen die drei stellungs- 
isomeren C-Benzyl-pyridine* NC,H,-CH,-C,H, den einfachsten Fall 
dar. Sie entstehen beim Erhitzen von Pyridin a Benzyl-halogeniden 
in zugeschmolzenen Roéhren auf 250—270° (vgl. S. 798 iiber die Um- 
lagerung der quartiren Pyridinium-Verbindungen), a zwar bilden sich 
dabei die w- und y-Verbindung als Hauptprodukte, die -Verbindung in 
geringer Menge. 

«-Benzyl-pyridin. ist eine Fliissigkeit (D?° = 1-054), siedet unter 742 mm 
Drack bei 276° und riecht citronenihnlich. §-Benzyl-pyridin, das man fast 
quantitativ aus @-Benzoyl-pyridin (S$. 909) durch Reduktion mit Jodwasserstoffsiure 
und Phosphor bereiten kann, schmilzt bei 34°, ist in Wasser fast unldslich, wird 
aber von verdiinnten Mineralsiuren leicht aufgenommen. y-Benzyl-pyridin ist 
flissig (D2° = 1-061) und siedet unter 742 mm Druck bei 287°. — Interessant ist 
das Verhalten der Jodmethylate von «- und y-Benzyl-pyridin gegen Alkali. Aus 
ihrer wiBrigen Lésung wird durch starkes Kali ein orange gefirbtes Ol gefiillt, das 
mit Benzol ausgeschiittelt werden kann; schiittelt man nun die Benzol-Lésung mit 
Wasser, so tritt vollkommene Entfarbung ein, wihrend das Wasser stark alkalische 
Reaktion annimmt, nach Zusatz von festem Kali aber wieder die orangegelbe 


1 Vgl. auch: Lapensure, B. 21, 3099 (1888). — Pinner, B. 34, 4239, 4250 (1901). 

* Harries, LinArr, A. 410, 108 (1915). 

° AuBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen vgl. noch z. B.: 
Runemann, Soc. 75, 249 (1899). — H. Meymr,. M. 22, 116 (1901). — Jerrerzs, M. 22, 
843 (1901). — Pavny, O. K. Ricurer, B. 41, 464 (1908). — Kirpat, M. 31, 295 (1910). 
— Perrenxo-Krirscuenko, Scuérrie, B. 44, 2826, 3648 (1911); 45, 3229 (1912). — 
Hatra, M. 32, 747 (1911). — Brann, J. F. Toorpe, Soc. 101, 1743 (1912). — Smonis, 
H. Coun, B. 47, 1244 (1914). — Scudrrin, B. 47, 1545 (1914). C. 1916, I, 929. 

* Tscuirscuipasin, C. 1901, II, 127. B. 36, 2711 (1903). J. pr. [2] 69, 310 
(1904). -— Decxsr, B. 38, 2494, 2496 (1905). — Tscuirscaasin, Rsumscuin, C. 1916, 
II, 146. 

Uber 6,6’-Dibenzyl-pyridin s. Ricurmer, A. 280, 36 (1894). 


Uber Hydrierung der Benzyl-pyridine s. Desa estonia tat C. 1902, II, 
597. B. 36, 2718 (1903). 
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benzollésliche Substanz liefert. Diese Erscheinungen kénnen durch das folgende 
Gleichgewicht gedeutet werden: 


CH CH 
ee SCH Eon: HOS oe i 
i 2 : 
HC\ 7 C—CH,-C,H, < POR eas C,H; 
ae : 
H,C OH CH, 
(farblos, wasserléslich) (farbig, benzolléslich) 


Die C-Benzoyl-pyridine! (Phenyl-pyridyl-ketone) sind aus den 
Benzyl-pyridinen (S. 908) durch Oxydation gewonnen worden, ferner aus 
Pyridin-monocarbonsaurechloriden NC,H,-COCi durch Einwirkung auf 
Benzol in Gegenwart yon Aluminiumchlorid, und aus den Anhydriden 
der beiden Pyridin-ortho-dicarbonsiuren auf folgendem: Wege: 


C0 \ _CO-CG.H, 
NCSHs< G5 >0 + CoHe oes aL, Hoo. OH 


Repllation NCH, Ke - C,H, 


(L) 


Bei der durch Formelreihe L erlauterten Anwendung der FRrepEL-Crats- 
schen Reaktion gelangt man vom Chinolinsdure-anhydrid zum 6-Benzoy]- 
pyridin, vom Cinchomeronsaure-anhydrid zu einem Gemisch der f- und 
y-Verbindung. 

«-Benzoyl-pyridin ist fliissig (D3§ = 1-156) und siedet unter 763 mm Druck 
bei 817°. Seine Salze werden durch gréBere Wassermengen hydrolytisch gespalten; 
doch laBt sich das Chloroplatinat (C,,H,ON.HCl),PtCl, aus Wasser umkrystallisieren. 
6-Benzoyl-pyridin schmilzt bei 39° und siedet unter 12 mm Druck bei 180° 
y-Benzoyl-pyridin schmilzt bei 72°. Jedes dieser Ketone gibt mit Hydroxyl- 
amin je zwei stereoisomere Oxime. 

Durch Kondensation von Pyridin-a-aldehyd (S..859) mit Dimethylanilin und 
Chlorzink erhalt man das «-Pyridyl-bis-[dimethylamino-phenyl]-methan NC,H,- 
CH[C,H,-N(CH,),],. Es wird von Bleisuperoxyd zu einem Farbstoff (Pyridin- 
griin) oxydiert, welcher dem Malachitgriin strukturanalog ist und diesem gegen- 
tiber blaustichiger erscheint?. 

In diese Verbindungsgruppe gehért auch die Papaverinsiure® 


[¢-(3.4-Dimethoxy-benzoyl)-pyridin-@,y-dicarbounsaure |: 


1 Bernrusen, Merrscane, B. 20, 1209 (1887). — Juireves, M. 17, 515 (1896). 
— Tscurtscurpazin, C. 1902, I, 206. B. 36, 2711 (1903); 37, 1370 (1904). — 
TscuucarFrr, B. 39, 3383 (1906). — Kirpat, M. 30, 355 eee — WOLFFENSTEIN, 


Hartwicn, B. 48, 2043 (1915). 

2 Harries, Tei iet A. 410, 112 (1915). — Uber ein Pyridin-Analogon des 
Phenolphthaleins 8. Dax, Am, aie: 37, 1948 (1915). 

8 G. Gotpscumiept, M. 6, 880 (1885); 9, 357 (1888). — GorpscumieptT, StRAcHE, 
M. 10, 692 (1889). — Osrwatp, Ph. Ch. 3, 398 (1889). — Berumann, Ph. Ch. 5, 418 
(1890). — Scuranzuorer, M. 14, 521, 597 (1893). — Goxpscumrepr, Kirrar, M. 17, 
491 (1896). — Krrpar, M. 18, 461 (1897). — Weescuemper, M. 23, 334, 384, 631 
(1902). — Goxpscumiept, Héniescumip, M. 24, 681, 714 (1903). 
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welche das Hauptprodukt bei der Oxydation des Papaverins (vgl. 5. 1015) 
-— eines Nebenalkaloids des Morphins — mit Kaliumpermanganat 
darstellt. 

Sie scheidet sich aus Wasser mit 1 Mol. Krystallwasser aus, das schon bei 
lingerem Liegen an der Laft fortgebt, ist in kaltem Wasser sehr wenig léslich und 
reagiert stark sauer. Bei etwa 233° schmilzt sie unter stiirmischer Kohlendioxyd- 
Entwickelung, indem sie in die einbasische Pyropapaverinsadure C,,H,,O,N 
iibergeht. Mit Hydroxylamin liefert die Papaverinsdure ein Oxim; in der Kali- 
schmelze gibt sie Protocatechusdure. 

Verbindungen, in deren Molekiilen der Pyridin-Kern von Benxol- 
Kernen durch xwei Kohlenstoffketten getrennt ist, sind in groBer Zahl durch 
Kondensation der aromatischen Aldehyde mit Pyridin-Homologen her- 
gestellt worden, welche Seitenketten in «-.oder 7-Stellung enthalten (vgl. 
S. 804—805). Der Zusammentritt kann in zweierlei Art — mit oder 


ohne Wasser-Abspaltung — erfolgen, wie fiir das einfachste Beispiel 
durch die Gleichungen: 
NC,H,-CH,'-+ CHO-C,H; = NC;H,-CH: CH-C,H, + H,0, (M) 
NC,H,-CH, + CHO-C,H, = NC,H,-CH,-CH(OH)- C,H, (N) 


_ erlautert wird. Im ersten Fall fihrt er zu Analogen des Stilbens, die 
im Hinblick auf diese Struktur-Analogie und ihren Stickstoffgehalt 
, stilbazole“ genannt werden, im zweiten Fall zu sekundaren Alkoholen. 

Das a-Stilbazol! (2-Styryl-pyridin, symm. Phenyl-e«-pyridyl- 
athylen) wird nach Gleichung M aus «-Picolin und Benzaldehyd bei 
24-stiindigem Erhitzen mit Chlorzink auf 200° in fast theoretischer Aus- 
beute erhalten. Es bildet weiBe Krystalle, schmilzt bei 91°, siedet unter 
750 mm Druck bei 324—325° (korr.) und ist in Wasser so gut wie un- 
léslich, in Sauren leicht léslich. Durch Reduktion mit Jodwasserstofi- 
saure wird es in e@-Stilbazol-dihydrid (symm. Phenyl-a-pyridyl- 
athan) NC,H,-CH,-CH,-C,H,, mit Natrium und heiBem Alkohol in 
a-Stilbazolin® (symm. Phenyl-«-piperidyl-athan) NH<O,H,-CH,- 
CH,-C,H, iibergefiihrt, durch Ozonisierung in salzsaurer Liésung zu 
a-Pyridinaldehyd (S. 859) und Benzaldehyd gespalten. 


y-Stilbazol® krystallisiert aus Alkohol in weiSen Blattchen und _ schmilzt 
bei 127° 


* Bavratu, B. 20, 2719 (1887); 21, 818 (1888). — Feist, Ar. 240, 246 (1902). 
— Lavensure, Krorner, B. 36, 119 (1903). — Baumert, B. 39, 2971 (1906). — 
LénArt, B. 47, 808 (1914). — Harries, Liwdrr, A. 410, 95 (1915). 

 S. auch Lapenzura, B. 36, 3694 (1903); 37, 3688 (1904). 

* C. Frrepianper, B. 38, 159, 2837 (1905). — Liéwensoun, B. 40, 4860 (1907). 
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Das nach Gleichung N entstehende Phenyl-a-picolyl-carbinol ! 
(Phenyl-w-picolyl-alkin) — Schmelzp.: 96—97° — wird durch Er- 
hitzen von «-Picolin und Benzaldehyd mit Wasser aut ca. 150—160° 
dargestellt. a 

Die Reaktionen M und N sind vielfach variiert worden. Manche Aldehyde 
sind besonders geneigt, im Sinne von M, andere im Sinne von N zu reagieren®. 
Auch sind Falle beobachtet worden‘, in denen die Reaktion M mit mehreren Seiten- 
ketten eines Pyridin-Homologen eintritt, also zu Verbindungen wie XII (cs. u.) fiihrt: 


aN 


XI 
ow,-on:cH-\ Lon: cx.c,n, ‘ 
N 
CH—CH: CH-O,H, 
C.H,0-CO- Je -CO-0C,H; 


oe CH, OL oe CH, 


Von sonstigen in diese Gruppe Sao Verbindungen® sei der 2.6-Dimethyl- 
4estyryl-dihydropyridin-3.5-dicarbonsiureester® (Benzal-dihydrokollidin- 
dicarbonsdureester) — Formel XIII (s. 0.) — erwahnt, der nach der Hanrzscu- 
schen Synthese (vgl. S. 783, 865, 875) aus Zimtaldehyd, Acetessigester und Ammoniak 
in guter Ausbeute entsteht. 

Durch Kondensation von y-Picolin mit Zimtaldehyd in Gegenwart von Chlor- 
zink erhilt man das 1-Phenyl-4-[y-pyridyl}-butadien-(1.3)’ (Formel XIV), in 


-welchem eine Vierkohlenstoffliette xwischen Benxol- und Pyridin-Kern geschaltet ist. 


CH: CH-CH: CH-C,H; 


XIV) | | ; “ aN) ee dco “de 


1 EK, Rotu, B. 33, 3478 (1900). — H. Bacn, B. 34, 2233 (1901). 

? Vel. z. B.: Prata, B. 21, 3086 (1888). — Dusxe, B. 27, 79 (1894). — Deunet, 
B.. 33, 3494 (1900). — Bacxz, B. 34, 1893 (1901). — Fersr, Ar. 240, 244 (1902), — 
Knick, B. 35, 1162, 2790 (1902). — Diezie, B. 35, 2774 (1902). — Dinrine, B. 38, 
164 (1905). — Lancer, B. 38, 3704 (1905). — H. Freunp, B. 39, 2833 (1906). — 
Aunrens, Luruer, B. 40, 3400 (1907). — Bramscu, B. 42, 1198 (1909). 

3 Vgl.: H. Bacu, B. 34, 2223 (1901). 

‘ Vgl. z. B.: Scnusrer, B. 25, 2398, 2403 (1892). — F. Werner, B. 36, 1687 
(1903). — Konies, v. Bentaem, B. 38, 3907, 3909 (1905). 

5 Vol. z. B.: Precinint, C. 1903, Il, 713. — Fexs, B. 37, 2137 (1904). — Lorr- 
LER, TuteL, B. 42, 135 (1909). 

Uber Isopyrophthalon, ein Kondensationsprodukt von «-Picolin mit Phthal- 
saureanhydrid (vgl. titber Phthalone S. 1012—1013), welchem die Formel 


C (Heo UH: -C,H,N 


eines 2-[a-Pyridyl]-1.3-diketo-hydrindens zuzuschreiben ist, s.: v. Huser, 
B. 36, 1653 (1903). — Erpner, K. Hormann, B. 37, 3023 (1904). — Erener, Liserine, 


" B; 39, 2447 (1906), — S. auch: Gaxsexé, B. 36, 3913 (1903). — A. Scuomze, B. 38, 


2806, 4022 (1905). — Eisner, B. 38, 3353, (1905). 
6 Epstein, A. 231, 1 (1885). 7 ProskE, B, 42, 1450 (1909). 


912 Bedeutung der beiden Benxo-pyridine fiir die Alkaloid-Chemve. 


Durch Reaktion zwischen Pyridin-carbonsiurechloriden und Pyrryl-magnesiumjodid! 
kommt man zu Verbindungen wie XV: Beispielen fiir die endirekte Verkniipfung 
von Pyridin-Kernen mit anderen heterocyclischen Kernen. _ v 


ZweiunddreiBigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyridin-Systeme. I. Die Chinolin-Gruppe. 


(Allgemeines. — Chinolin und seine N-Additionsprodukte. — Homologe. — Hydro- 

Derivate. — Halogen-Derivate; Sulfonsiiuren; Nitroso-, Nitro- und Amino-Derivate; 

Azo-, Hydrazo-Derivate usw. — Oxy- und Oxo-Derivate. — Carbonsaiuren. — Di- 

chinolyle u. dgl. [Cyanin-Farbstoffe]. — C-Arylierte Chinolin-Kérper u. dgl. [Chino- 
phthalone}). 


Die Orthokondensation eines Benzol-Kernes mit einem Pyridin-Kerne 
kann in zweierlei Weise erfolgen, je nachdem die a, #-Kohlenstoffatome 
des Pyridins oder seine (,y-Kohlenstoffatome die Kondensation ver- 
mitteln: 


~~ \7™ «, §-Benzo-pyridin -~—\~™N. 6, y-Benzo-pyridin 
1) | | | oder ; I) | N - oder 
Se Chinolin ~ Ba le ae Isochinolin 


Diese beiden bicyclischen Systeme sind, wie schon S, 782—783 mit- 
geteilt wurde, fiir die Atomanordnung in den Molekiilen vieler natiirlicher 
,Alkaloide* von gréBter Bedeutung. Eben wegen seiner Beziehungen zu 
den China-Alkaloiden hat der Stammkérper I die Bezeichnung ,,Chinelin“ 
erhalten, woraus sich fiir den erheblich spiter entdeckten, isomeren 
Stammkoérper II dann der Name ,,Isochinolin“ ergab. 

Der Gruppe der Chinolin-Kérper, welche an Vollstiindigkeit des 
Ausbaus kaum derjenigen der einkernigen Pyridin-Kérper (S. 782 ff.) nach- 
steht’, ist dieses Kapitel gewidmet; im darauffolgenden (S. 1014 ff.) werden 
die [sochinolin-Kérper behandelt. 

Aus dem Cinchonin wurde 1842 das Chinolin von Grraarpr? durch 
Destillation mit Atzkali erhalten. Doch war es schon 1834 von Runer 
im Steinkohlenteer beobachtet und ,,Leukol“ genannt worden. Beide 
Forscher hatten kein reines Produkt in Hinden, sondern Gemische (mit 
Homologen bzw. Isochinolin). Erst mehrere Jahrzehnte spiter gelang 


1 B. Oppo, G. 42, I, 346 (1919). 

* Zusammenfassende Schilderungen findet man in dem S. 783, FuBnote 1 
zitierten Werke von Caum- v. Bucuxa, ferner in A. Retsserrs Monographie ,,Das 
Chinolin und seine Derivate“ (Braunschweig 1889). 

§ A, 42, 310 (1842); 44, 279 (1842). 

4 P, 31, 68 (1834). 
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die Reindarstellung des Chinolingy und der endgiiltige Nachweis, dab 
man nach Abtrennung der Begleiter sowohl aus dem Teer wie aus dem 
Gemisch, welches die Kalischmelze der China-Alkaloide liefert, eine und 
dieselbe Verbindung C,H,N gewinnt, fiir die dann der Name ,,Chinolin“ 
beibehalten wurde (Niheres vgl. S. 919). 

Zahlreich sind die Synthesen von Chinolin bzw. seinen Derivaten, 
die von Benzol-Kérpern ausgehen und auf der Bildung eines dem Benzol- 
Kern sich zugesellenden Pete Kerns beruhen. 

Unter ihnen mu8 als besonders fruchtbar die Reaktion ‘habiore 
gehoben werden, die allgemein unter der Bezeichnung ,,Skraupsche 
Chinolin-Synthese* bekannt ist. Sie besteht darin, daB ein aro- 
matisches Amin, welches mindestens eine Orthostelle zur Amino-Gruppe 
frei hat, mit einem Nitrokérper (meist demjenigen, welcher dem Amin 
entspricht), Glycerin und konz. Schwefelsdure erhitzt wird, und fihrt im 
einfachsten Falle, nimlich bei Anwendung von Anilin und Nitrobenzol, 
zum Chinolin selbst nach der empirischen Gleichung: 


C,H,N + C,H,O, = C,H;N + 8H,O + H,. (A) 


Der Vorgang! erkliart, sich? wahrscheinlich derart, da® das\aus Glycerin 
durch die wasserentziehende Wirkung der Schwefelsiure gebildete Acro- 
lein mit dem Anilin zu, #-Phenylamino-propionaldehyd zusammentritt, 
der dann durch Wasserabspaltung Cyclisation erleidet, wobei  ferner 
durch das oxydierend wirkende Nitrobenzol Wasserstoff.entzogen wird; 
er kann hiernach folgendermafen formuliert werden. 


C.H;-NH, + CH, :CH-CHO = C,H,-NH-CH,-CH,:CHO. (Ba) 
CHO 
H | CH 
Ny CE: 2H 
Pusseb ae Pose bis a SHO. (Bb) 
Se A a NK 8 
NH N 


Wenn man statt des Anilins seine Homologen oder Substitutions- 
Derivate anwendet, gelangt man zu Chinolin-Derivaten, welche im Benzol-. 
Kern Seitenketten oder Substituenten tragen. Aus der Substituenten- 
Stellung im Ausgangsstoff kann man auf diejenige im erzeugten Chinolin- 
kGrper schlieBen (vgl. dazu 8. 918). Neben ihrer groBen priparativen 
Wichtigkeit gewinnt die Reaktion daher Bedeutung fiir die Ortsbestim- 
mung in der Chinolin-Reihe. 

Die Uberlegungen, durch die Sxrave zur Ausarbeitung seiner Reaktion gefiihrt 
wurde, fuBen auf der von Grise aufgeklirten, von Prup’nomme entdeckten Bildung 
des Alizarinblaus aus Nitro-alizarin, Glycerin und Schwefelsiure (vgl. Kap. 37). — In 


1 Sxraup, M. 1, 316 (1880); 2, 139 (1881). — Scurosser, Skraup, M. 2, 518, 
534 (1881). 
. * Vgl.: Kénics, B. 18, 911 (1880). — C. Brymer, J. pr. [2] 38, 424 (1886), — 
Brarse, Maire, BI. [4] 3, 671 (1908). 
MByYER-JACOBSON, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 58 (Mirz 1918) 
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914 Chinaldin-Synthese von Donner und v. Mitzzr. 


vielen Fallen hat es sich als zweckmiBig erwiesen, statt des Nitrokérpers als oxy- 
dierendes Agens die Arsensiure’ anzuwenden. Bei dem gewébnlichen Verfabren 
ist vielleicht die Oxydations-Wirkung nicht allein dem Nitrokérper, sondern teil- 


weise auch der konz. Schwefeisiure zuzuschreiben*. Fiir den Verlauf des Haupt- — 


prozessed ist es unwesentlich, ob man den Nitrokérper anwendet, welcher dem be- 
nutzten Amin entspricht, oder sich in allen Fallen des Nitrobenzols bedient®. 

Abnlich ist die Synthese von Dosyer und v. Miner‘, die zwar 
fir den Aufbau des Chinolins selbst nicht verwendbar ist, aber viele 
Homologe und Derivate von solchen mit guter,Ausbeute zu bereiten ge- 
stattet. Bei ihr wird ein aromatisches Amin mit 2 Mol. eines Aldehyds 
von der allgemeinen Formel R-CH,-CHO (R = H oder Kohlenwasserstoff- 
Rest) bei Gegenwart von konz. Salzsiure in Reaktion gebracht. Im ein- 
fachsten Falle — bei Anwendung von Anilin und Acetaldehyd — ge- 
langt man gem&B der empirischen Gleichung: 


C,H,N + 2C,H,O = C,,H,N + 2H,0 + H, (C) 


zu einem Methyl-chinolin, das den Namen ,,Chinaldin“ erhalten hat (vgl. 
S. 932, 935); man nennt daher die Reaktion auch vielfach allgemein die 
,Chinaldin-Synthese“. Sie kann durch die Annahme erklart werden, 
daB der Aldehyd R-CH,-CHO selbst Kondensation zum entsprechenden 
Aldol R-CH,-CH(QH).CHR-CHO oder einem «, 6-ungesittigten Aldehyd 
R-CH,-CH:CR-CHO erleidet und in solcher Form mit dem Amin 
zu einem Arylamino-aldehyd R-CH,-CH(NH-Ar)-CHR-CHO zusammen- 
tritt, an dem sich dann der Ringschlu8 zum Chinolin-System analog wie 
bei der Sxraupschen Synthese (Gleichung Bb auf S. 9138) vollzieht; z. B. 
bei Anwendung von Anilin und Propionaldehyd: 


CHO 
H CH 


Soe Soar 
a H. 4 
ee Unis LN co-cny-01, i 20 + H, (D) 


Doch wird der nach dieser Gleichung zu erwartende Wasserstoff nicht 
frei; man erhalt vielmehr ein Gemisch des Chinolin-Kérpers mit dem 
entsprechenden Tetrahydrochinolin-Kérper, so da8 es richtiger erscheint, 
als primares Produkt der RingschlieBung ein dihydriertes Chinolin an- 


-zunehmen: 


H OHC-CH.CH CH—C.CH 
C,H _— = ¥ 
‘ <n bn. A9 CH OHO,” 3. 


* Knuxpret, B. 29, 703 (1896). D.R.P. 87334 (C. 1896, II, 614). 

® Vgl. dazu Marcoscuss, J. pr. [2] 70, 129 (1904). 

* Vgl.: La Cosre, B. 15, 558 (1882). — Sxravp, B. 15, 897 (1882). 

* Vgl.: Donner, v. Minuer, B. 14, 2812 (1881); 16, 1664, 2465 (1883); 17, 1698, 
1712 (1884). — C. Beyer, J. pr. [2] 33, 422 (1886). — Roupe, B. 20, 1911 (1887). 
— v. Muster, B. 24, 1720 (1891); 25, 2072 (1892). — Biscuisr, B. 25, 2864 (1892). 
— Buaise, Marre, Bl. [4] 3, 671 (1908). — Jonzs, Evans, Soc. 99, 334 (1911). — 
Garrop, Jonzs, Evans, Soc, 101, 1389 (1912). 
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das sich nun in ein Gemisch ven nichthydriertem und tetrahydriertem 
Chinolin umwandelt (vgl. S. 935): 


CH=C-CH, eC O+CH, _-CH,—CH-CH, 
2C,H. = OH 
<u CH-C,H, <—6.08, + CH On. - C,H; 


Die Reaktion, fiir die auch andere Zwischenprodukte in Betracht ge- 
zogen sind, fiihrt unter allen Umstanden zu Chinolin-Derivaten, die im 
Pyridin-Kern benachbart dem Stickstoff die Seitenkette R-CH,— 
enthalten, im einfachsten Falle — bei R = H — also Methyl. Ist R 
nicht Wasserstoff, so enthalt das Endprodukt noch eine zweite Seiten- 
kette (R) in der nachstfolgenden (f-)Stellung des Pyridin-Kerns (vgl. 
S. 936, 940—941 Konstitution des Chinaldins und Methyl-athyl-chinolins). 

Von den vielen Modifikationen, zu denen man die Diésner-Mitiersche Syn- 
these umgestalten konnte (vgl. z. B. S. 985, Gleichung I), sei hier die Kondensation 
von Anilin mit Gemischen von Aldehyden und Ketonen! durch Salzsaure er- 
wahnt, z. B.: 


* ®) 


CH, CH 
H: ~~ 0¢G=£0H, _S=CH | 
pe He « 2H,0 + H G 
MHS, = HoeoH S| neo.cH, 1? E Maps 


bei der man Zwischenprodukte wie C,H,-NH-CH(CH;)-CH,-CO-O,H; annehmen 
kann*. In nahem Zusammenhang hiermit steht der Ubergang der aus 1.3-Diketonen 
durch Arylamine erhiltlichen ,,Anilide“ in Chinolin-Kérper*® bei ihrer Behandlung 
mit konz. Schwefelsaure, z. B.: 


CH, ; CH, CH; 
CO—CH, ~ CO—CH, CO—CH 
. _ H = - z b . pone 
BREE i 860.CHy 20 Ce NGOSOH, °e O,ANE-C:O8, 
CH, 
_O=CH 
SSO LC H 
Aue SONU OH a 


Bei den bisher besprochenen Synthesen geht man von einem aro- 
matischen Amin aus und benutzt das Stickstoffatom seiner Amino-Gruppe 
zur Angliederung eines Pyridin-Kernes in der Weise, daB sich aus den 
iibrigen zur Wirkung gebrachten Stoffen eine Kohlenstoffkette anheftet, 
die dann mit ihrem dritten Gliede in die ortho-Stelle des Benzol-Kernes 
eingreift. Bei der Chinolin-Synthese von P. FrrepLAnpER‘* dagegen 

Pawal— 
wird ein Komplex | | zum Chinolin-System ausgebaut; es bedarf 


Sea N= 


1 C. Brysr, J. pr. [2] 33, 397ff. (1886). — S. auch: v. Minter, B. 20, 1908 
(1887). — Roupe, B. 20, 1911 (1887). 

2 C. Beyer, B. 20, 1767 (1887). 

3 A. Comszs, BI. [2] 49, 89 (1888). — Btxow, Isster, B. 36, 2448, 4013 (1903). 

4 P. Frrepuinper, B. 15, 2574 (1882). — P. Frrepuanper, Gourine, B. 16, 1833 
(1883). — Geter, Kénies, B. 18, 2405 (1885). — Exiasperc, P. Friepninper, B. 25, 
_ 1752 (1892). 
58* 


916 Verhalten der Chinolin-K6rper.. 


also nicht mehr eines Kingriffes in den Benzol-Kern, sondern nur der 
Vereinigung der beiden schon vorhandenen substituierenden Gruppen 
durch eine Zweikohlenstoff-Kette. Dies geschieht, indem man o-Amino- 
benzaldehyd mit Aldehyden oder Ketonen vom Typus X—CH,—CO—Y 
in Gegenwart von verdiinnter Natronlauge zusammenbringt; meist ge- 
niigen einige Tropfen Natronlauge, um schon in der Kalte die Reaktion 
zu bewirken, die fiir den einfachsten Fall (X und Y = H) durch die 
folgende Gleichung dargestellt wird: 
CHO H.-H CH 


Ee es oe OE 
oe + = 2H,O +] | na (D 
ES SS. 

NH, CO-H N 

Indem man statt o-Amino-benzaldehyd seine Homologen und Substitu- 
tionsprodukte (auch Ketone wie o-Amino-benzophenon), statt Acetaldehyd 
andere Aldehyde, Ketone, Ketonsaureester mit der Gruppe —CH,—CO— 
anwendet, kann man die Synthese vielfach variieren. Sie hat gegeniiber 
der Sxraupschen und der Ddépner-Miuuerschen Synthese den Vorzug 
gréBerer Durchsichtigkeit, steht ihnen freilich in der Zuginglichkeit der 
Ausgangsmaterialien nach. 

Die Mitteilung der iibrigen Synthesen soll dem speziellen Teil vor- 
behalten bleiben (vgl. z. B. besonders 8S. 964, 991). Bei allen wird an 
einen fertig gebildeten Benzol-Ring der Pyridin-Ring aus einzelnen Bau- 
steinen angeschlossen; fiir den umgekehrten Weg — Konstruktion eines 
Benzol-Rings im Anschlu8 an einen schon vorhandenen Pyridin-Ring — 
gibt es bisher kein Beispiel. Uber die Bildung von Chinolin- aus 
Indol-K6érpern durch Erweiterung eines Pyrrol-Rings zum Pyridin-Ring! 
s. S. 219. 

Am Verhalten der Chinolin-Kérper wird besonders die Frage in- 
teressieren, welchen veriindernden Hinfliissen sich die Benzol-Halfte des 
Molekiils zugainglicher erweist, welchen die Pyridin-Hilfte. 

Die Oxydation mit Kaliumpermanganat? fiithrt beim Chinolin selbst 
zur Zerstérung des Benzol-Kerns: 


pati x a e 
ae her HO,C—-\ 
N N 


dagegen bei seinem «-Methyl-Homologen zur Aufspaltung des Pyridin- 
Kerns: 


Pe eS ~~. 60,H 
| | By G | |_xH CO-CH, ’ (L) 
Re: “s Seis ’ < 3 

2 


* Vgl. auch. Hetrer, P. Wonperticu, B. 47, 1620 (1914). 
* Vgl. dazu v. Minter, B. 24, 1905 (1891). 
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wihrend das y-Methyl-Homologe wiederum sich analog dem Chinolin 
verhalt (vgl. S. 937), @-Methyl-chinolin aber vollkommen zu Oxalsiure, 
Kohlensiure und en verbrannt wird. 

Die Reduktion unter Wasserstoff-Anlagerung aber erfolgt all- 


gemein in erster Linie am Pyridin-Kern: / 
CH CH CH . CH, 
HC eons SCH” HC~ “C~ CH, 
ae + 2H, = | fas (M) 
SH N CH NH 


Von den Substituenten! bevorzugt, wie zu erwarten (vgl. S. 786), 
die Nitro-Gruppe den Benzolkern; das Gleiche gilt fiir die Sulfo-Gruppe. 

Uber Aufspaltung deg Pyridin-Rings s. S. 925—926 (Formelreihe D), 
S. 944 (R), S. 947 (S), S. 948 (T); vgl. auch S. 928. 

Die Konstitution des Chinolins im Sinne des naphthalnartiges 
Symbols*, das im Vorangehenden schon stets benutzt worden ist, 14Bt 
sich aus den bereits mitgeteilten Tatsachen leicht ableiten. DaB sein 
Molekiil einen Benzolkern enthalt, der direkt mit einem Stickstoffatom 
verbunden ist und zu diesem Stickstoffatom orthostandig ein Kohlenstoff- 
atom enthalt, ergibt sich aus der FRirpLANDERSchen Synthese (Glei- 
chung I-auf S. 916). Da das Chinolin bei der Oxydation die Chinolin- 
- siure liefert (Formelreihe K auf S. 916; s. ferner S. 864, 871), die als 
Pyridin-dicarbonséiure dadurch gekennzeichnet ist, daB sie durch Ab- 
spaltung ihrer Carboxyle (tiber Nicotinsaure [S. 870] als Zwischenprodukt) 
Pyridin liefert, so mu sein Molekiil auch einen Pyridin-Kern enthalten. 
Diesen beiden Forderungen und der empirischen Formel C,H,N des 
Chinolins kann nur durch die Anrahme Geniige geleistet AOS daB 
es sich um ein orthokondensiertes System aus einem Benzol- und einem 
Pyridin-Kern handelt. Beziiglich der inneren Kernbindung bleiben 
verschiedene Méglichkeiten offen: 

CH CH CH CH 


HC~ eS Bees ie ee HC4 Sc os 
| lc 
Hie a7 Ose 08 HOW AR | Se 
CH. 'N CH ON 
GH <-CEt 
HEC! SCC 1D yee 


oe ok 
Vo SS 
ae 


IL) 


1 Uber ,,Orientierungsregeln“ vgl. Decker, Remrry, B. 38, 2774 (1905). 

2 Kine physikalische Bestitigung fiir die Gleichartigkeit des Verbiltnisses, in 
welchem die riumlichen GréBen der Molekiile einerseits beim Benzol und Naphthalin, 
anderseits beim Pyridin und Chinolin zueinander stehen, gaben Svepbere u. An- 
DREEN-SvepBERG (Ph. Ch. 76, 154 [1910]) auf Grund der Diffusionsgeschwindigkeiten. 
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Die Formeln III und IV entsprechen der ErtenmEyer-Gripeschen 
Naphthalin-Formel, und zwar III unter Benutzung der Kérner-DEWaAR- 
schen, IV unter Benutzung des Rrepenschen Pyridin-Symbols (vgl. 8, 787 
bis 788); V ist der ,zentrischen“ Naphthalin-Formel nachgebildet. Die 
Formel III ‘ist die gebrauchlichste. Erfahrungen, die gegen die zentrische 
Formulierung sprechen, wurden schon S. 24—26 mitgeteilt. 

Abnliche Erfahrungen! machen auch die Formel IV unwahrscheinlich. 

Wie durch die Gegenwart eines Heteroglieds schon bei den Sub- 
stitutions-Derivaten des Pyridins die Anzahl der Stellungs-Iso- 
meriefalle gegeniiber den in der Benzol-Reihe sich bietenden Méglich- 
keiten vergréBert wird, so in noch héherem Mabe beim Chinolin im 
Vergleich mit dem Naphthalin. Im Chinolin-Molekil gibt es keine 
gleichartig gestellten Wasserstoffatome mehr; es sind daher ebenso viele 
Monosubstitutions-Produkte méglich, als das Chinolin Wasserstofiatome 
enthalt, d.h. 7 (gegen 2 beim Naphthalin). Bei Diderivaten mit zwei 
verschiedenartigen Substituenten erhéht sich die Zahl auf 42 (gegen 14 
beim Naphthalin). 

Fir die Ortsbestimmung findet man Handhaben z. B. im synthetischen 
Aufbau und im Abbau zu einkernigen Benzol- bzw. Pyridin-Derivaten. — So muB 
ein Methbyl-chinolin, das aus o-Toluidin nach der Sxraurschen Reaktion entstebt, 
offenbar sein Methyl gemaB VI (s. u.) gestellt enthalten; auch fiir das analog aus 


H.C TENS 
3 sd Ae ating Vite Shr 

eae Ae 

CH, 

ae Seat 

Vill) Ne 1X) ss) ‘ 
ey ol eee : Rens 
N N 


p-Toluidin entstehende Methyl-chinolin ist die Stellung eindeutig bestimmt, und zwar 
gemiB8 VII. Dagegen liBt die Sxravrsche Synthese? fiir das aus m-Toluidin ge- 
bildete Methyl-chinolin die Wahl zwischen VIII und IX; auch ist in solchen Fallen 
(vgl. S. 940, 955, 984) natiirlich die Bildung eines Gemisches von zwei Isomeren 
moglich (vgl. 8. 951, 957). — Erhalt man aus einer Chinolin-monocarbonsdure durch 
Oxydation eine Pyridin-tricarbonsiiure, so mu8 offenbar ihr Carboxyl im Pyridin- 
Kern stehen. Gewinnt man aber aus einem Dibrom-chinolin durch Oxydation die 
Chinolinsiure (Pyridin-dicarbonsiure), so mu8 es beide Bromatome im Benzol-Kern 
enthalten. 


Der We hat man drei Schemata zugrunde gelegt: - 


QIK pu & 
2 6 3 
OO ye) x 8 any OE eee 
@) jay’ (7) (2) (mS A) 
(8) i (0) N 


? Marcxwatp, A. 279, 16 (1894). 
* Vgl. dazu Scutosser, Sxravup, M. 2, 536 (1881). ( 
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Das Schema X ist’ in der neueren Literatur nicht mehr tblich; man 
hat nur die generelle Unterscheidung zwischen Bz- und Py-Derivaten 
als zuweilen bequem beibehalten. Schema XI entspricht unseren all- 
gemeinen Regeln (S. 35 Nr. 3) und ist das gebriuchlichste. Daneben 
wird auch noch Schema XII viel benutzt, das die Stellungen in der fir 
die Einzelringe iiblichen Weise nach ihrer Beziehung zum Stickstoff- 
atom angibt, namlich beim Pyridin-Ring mit griechischen Buchstaben, 
beim Benzolring durch die Bezeichnungen ortho, meta und para; von den 
beiden m-Stellungen hat man hierbei nur der sich zwischen o- und p- 
Stellung einordnenden die Bezeichnung meta belassen, fiir die andere 
eine neue Bezeichnung ,,ama“ zur Unterscheidung eingefihrt?. 


Chinolin und seine N-Additionsprodukte. 


DaB das Chinolin C,H,N zuerst im Steinkohlenteer?, dann unter 
den Produkten aufgefunden wurde, welche sich bei der Destillation von 
Cinchonin mit Kali (oder Kalk) bilden®, ist schon S. 912 mitgeteilt 
worden. Die Zweifel dariiber, ob die aus den beiden Quellen erhalt- 
liche Verbindung C,H,N — diese Formel wurde durch C.G. Wintiams‘ 
1855 ermittelt — die gleiche ist, wurden erst 1882 zugunsten der Iden- 
titat entschieden®. Das Chinolin ist in beiden Fallen von Homologen 
begleitet, die nicht leicht von ihm zu trennen sind; das Teer-Chinolin 
enthalt auch Isochinolin. Diese Beimengungen (Chinaldin [S. 985—936] 
und Isochinolin [S. 1018] im Teer-Chinolin, Lepidin [S. 937] im Cinchonin- 
Chinolin) bedingen bei gewissen Reaktionen die Bildung von Farbstoffen, 
die unter gleichen Umstinden bei reinem Chinolin nicht erfolgt® (Naheres 
hieriiber s. S. 933—934, 1000, 1020). Durch diese Verhaltnisse haben sich 
die friiher an den Préparaten verschiedener Herkunft beobachteten Ver- 
schiedenheiten aufgeklart. : 

Chinolin findet sich auch im Braunkohlenteer’ und im ,,Stuppfett*, das aus 
den Quecksilbererzen bei ihrer hiittenmannischen Verarbeitung entsteht. 

Synthetisch wurde das Chinolin zuerst von W. Konies® 1879 durch 
Leiten von Allylanilin C,H,-NH-C,H, iiber schwach rotgliihendes Blei- 


1 OQ. Fiscuer, B. 17, 755 Anm, (1884). 

2 Vgl. A. W. Hormann, A. 47, 37, 76 (1843). 

% Vgl.: Gernarpt, A. 42, 811 (1842); 44, 279 (1842). — Bromeis, A. 52, 130 
(1844), — Wiuams, J. 1855, 548. — Wiscunecrapszy, B. 13, 2318 (1880). — 
Orcusner DE Contnck, A. ch. [5] 27, 484 (1882). 

4 J. 1855, 550; 1856, 532. 

5 Vgl. Hoocewerrr, van Dorp, R. 1, 1 (1882). 

8 Vgl.: O. Fiscner, B. 16, 721 (1883). — E.Jacossen, Reimer, B. 16, 1082 
(1883). — Hoogewerrr, van Dorr, R. 2, 28, 41 (1883). — A. W. Hormann, B. 20, 
6 (1887). 

7 Dépner, B. 28, 107 (1895). 

8 G. Gotpscamiept, M. v. Scumipt, M. 2, 17, 21 (1881). 

° B. 12, 453 (1879). 
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oxyd erhalten. Ahbnliche Synthesen! aus Abkémmlingen des Anilins, 
welche an den Stickstoff eine Dreikohlenstoff-Kette gebunden enthalten, 
folgten spiter. Mehr Licht iiber die Konstitution des Chinolins ver- 
breitete der Ubergang von o-Nitro-hydrozimtsiure zum Chinolin, den 
BarEYER” 1879 in der folgenden Reaktionsreihe auffand: 


CH, CH,-CO Reduktion CH, -CH, ( Hydrocarbostyril‘ 
53 v H ” ’ 
CH No, A le meee rae Sn Go s. S. 981) 
Reduktion 


_?Os . Dichlor-chinolin (C,H;ClN) sai, qy > Chinolin (C,H,N). (A) 


FRIEDLANDERS durchsichtige Synthese * aus o-Amino-benzaldehyd und Acet- 
aldehyd wurde schon S. 915—916 (Gleichung I) mitgeteilt. Ihr steht die 
Bildung aus o-Toluidin und Glyoxal beim Erwairmen mit Natronlauge*: 


oC, |, (OCH = ae CH 
Osa, + ocH 2H,O + C,H, ae CH’ 
die 35—40°/, der theoretischen Ausbeute ergibt, nahe. 

Bei der pyrogenen Kondensation von Acetylen und Ammoniak (bei 650°) ent- 
steht Chinolin in geringer Menge neben Pyridin, Pyrrol, Anilin und Benzonitril®. — 
Uber die pyrogene Verwandlung von o-Methyl-indol® in Chinolin s. S. 219. Sie 
ist vielleicht auch die letzte Phase bei der Bildung von Chinolin durch Erhitzen 
von N-Methyl-acetanilid C,H;-N(CH,)-CO-CH, mit Chlorzink’. 

Alle diese kiinstlichen Bildungsvorginge haben aber im Vergleich 
mit der schon S. 913 ausfiihrlich erérterten Skraupschen Synthese® aus 
Anilin, Nitrobenzol, Glycerin und konz. Schwefelsiure nur ein histori- 
sches oder theoretisches Interesse. Da sie von billigen Materialien aus- 
geht und eine vortreffliche Ausbeute ergibt, ist sie die allgemein iibliche 
Darstellungsmethode geworden. 

In schlechter Ausbeute erhiilt man das Chinolin auch, wenn man Anilin allein 
(ohne Nitrobenzol) der Einwirkung von Glycerin und Schwefelsiure unterwirft; in 
sehr geringer Menge, wenn man Nitrobenzol allein (ohne Anilin) mit Glycerin und 
Schwefelsiure reagieren lift. Auch Aminoazobenzol®, sowie Azobenzol liefern mit 
Glycerin und Schwefelsiure Chinolin. 

Darstellung von Chinolin. -Eine Mischung von 24 g Nitrobenzol, 38 ¢ 
Anilin und 120g Glycerin versetzt man unter Umschiitteln mit 100 g konz. Schwefel- 


(B) 


' Kostas, B. 13, 911 (1880). — Lespreav, A. ch. [7] 11, 250 (1897). 

2 B. 12, 460, 1320, (1879). 

5 FRrIEDLANDER, Gourina, B. 16, 1833 (1883). 

* Kuuiscu, M. 15, 276 (1894). 

5 R. Meyer, Wescue, B. 50, 424, 436 (1917). 

®° A. Picter, B. 38, 1949 (1905). — S. auch Papoa, Scacuiarmi, G. 39, I, 
379 Anm, (1909). 

’ A. Picter, Fert, B. 23, 1903 (1890). 

> Skraup, M. 1, 316 (1880); 2, 141 (1881). — Kéwies, B. 13, 912 (1880). — 
1. Watter, J. pr. [2] 49, 549 (1894). — Kniipret, B. 29, 704 (1896). — Garrer- 
MANN; ,,Praxis des organischen Chemikers‘‘, 12. Aufl. (Leipzig 1914), S. 350. 

® Letimann, Lippert, B. 24, 2623 (1891). : 
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siure und erwdrmt in einem Kolben von 1'/,1 Inhalt, der mit langem und weitem 
RiickfluBkiihler verbunden ist, auf dém Sandbad. Nach einigen Minuten kiindigt 
sich durch Entwickelung von Dampfblasen der Beginn der Reaktion an, die sich 
anfainglich sehr lebhaft vollzieht. Damit sie nicht zu stiirmisch verliuft, muB man 
bei diesem Zeitpunkt die Flamme sofort entfernen und die Hauptreaktion sich ohne 
iuBere. Erwadrmung vollziehen lassen. Dann erhitzt man noch 3 Stdn. auf dem 
Sandbade zur Vollendung. Darauf verdiinnt man mit Wasser, treibt aus der sauren 
Flissigkeit mit Dampf das unverinderte Nitrobenzol ab, macht nach dem Abkiihlen 
mit konz. Natronlauge alkalisch und destilliert nun wiederum mit Dampf das Chinolin 
ab, das noch mit etwas unverdndertem Anilin verunreinigt ist. Um diese Bei- 
mengung zu beseitigen, versetzt man zweckmiBig die schwefelsaure Lisung des 
Rohprodukts in der Kalte mit Natriumnitrit, bis die Jodkaliumstirke-Reaktion auf 
freie salpetrige Siure eintritt, erhitzt dann einige Zeit (zwecks Uberfithrung des 
hierdurch gebildeten Benzoldiazoniumsulfats in Phenol), macht wieder alkalisch und 
erhilt nun bei erneuter Destillation mit Wasserdampf anilinfreies Chinolin in einer 
Ausbeute von 40—45 g. = 

Im Handel findet sich sowohl Chinolin aus Teer, wie synthetisches 
Chinolin*, Zur Reinigung wird Kochen der in Schwefelsiiure gelésten — 
Base mit Kaliumbichromat oder Uberfiihrung in das saure Sulfat? oder 
das Chromat® oder auch mebrfaches Ausfrieren* empfohlen. 

Zur Trennung von Pyridinbasen kann man Metalldoppelsalze benutzen, -aus 
denen die Chinolinbasen wieder in Freiheit gesetzt werden, worauf man sie durch 
sorgfaltiges Fraktionieren weiter reinigt. 

Vollige Trocknung® kann man durch lingeres Stehenlassen im Vakuum tiber 
Atzkali oder Phosphorpentoxyd und schlieBliches Destillieren iiber aktiviertem Alu- 
minium bewirken (Natrium ist nicht anwendbar, da beim Erhitzen damit intensive 
Reaktion erfolgt; vgl. S. 998). 

Chinolin ist eine farblose Flissigkeit von eigentiimlichem Geruch, 
die mit Wasser nicht mischbar, aber hygroskopisch ist und sich lange 
ungefarbt erhalt, wenn man sie vor zu starkem Licht geschiitzt aut- 
bewahrt; mit Alkohol und Ather ist es in jedem Verhaltnis mischbar. 
Mit Chlorkalk gibt es keine Farbung; darum wurde es von RunGe als 
,»ueukol“ im Gegensatz zu dem von ihm ebenfalls im ‘leer aufgefundenen, 
mit Chlorkalk sich blau farbenden ,,Kyanol* (= Anilin)-genannt. Das 
Chinolin erstarrt® bei — 22-6°, siedet’? unter 760 mm Druck bei 238 
und besitzt das spezifische Gewicht’ Df° = 1-094. 


! Uber Verunreinigung mit Anilin s. A. Prcrer, C. 1903, II, 1109. ( 

* Sxraup, M. 2, 144 (1881). 

3 Hoocewerrr, vAN Dorp, R. 1, 8 (1882): 

* Branuey, Soc, 109, 472 (1916). ° Beoxmann, Z. a. Ch. 51, 237 (1906). 

6 AttscuuL, v. Scanerper, Ph. Ch. 16, 24 (1895). — Timmermans, C. 1911, I, 
1014. ; 

7 Ferese, B. 14, 2806 (1881). — Kantsaum, ,,Siedetemperatur und Druck“ 
(Leipzig 1885), S. 67. — Youne, Soc. 55, 483 (1889). 

> OECHSNER DE Coninck, A. ch. [5] 27, 487 (1882). — R.Scurr, B. 19, 566 


(1886). — Nasinr, Carrara, G. 24, I, 278 (1894). — Parnin, Soc. 69, 1214 (1896). — 


Boe, Gore, C. 1905, I, 868. — Tuorz, Ph. Ch. 74, 685 (1910). 
Uber weitere physikalische Eigenschaften vgl. z. B.: Hartuey, Soc. 41, 47 
(1882). — Guansrong, Soc. 45, 246 (1884). -- Coxnson, A. ch. [6] 19, 411 (1890). — 
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Wie das Pyridin (vgl. S. 792) wird es zuweilen bei ebullioskopischen Molekular- 
gewichts-Bestimmungen-als Lisungsmittel benutzt' und vermag viele anorganische 
Salze aufzulésen und elektrolytisch zu dissoziieren?, Chinolin selbst leitet den 
elektrischen Strom kaum; aber mit fliissigem Schwefeldioxyd, worin es sich gelb 
lést, gibt es einen guten Elektrolyten, desgleichen mit fliissigem Schwefelwasserstoff, 
Bromwasserstoff, Arsentrichlorid, Sulfurylchlorid und Phosphoroxychlorid®. 

Im Grad seiner Basizitat* steht das Chinolin dem Pyridin (vgl. 


S. 793) ungefahr gleich. 

Das Hydrochlorid® C,H,NCl + '/,H,O bildet farblose; sehr zerflieBliche 
Prismen, schmilzt bei 94° zu einer farblosen Flissigkeit und wird leicht von Wasser 
aufgenommen, in jedem Verhiltnis von absolutem Alkohol und Chloroform, wibrend 
es in warmem Ather und Benzol nur wenig sich lést. Es gibt sein Krystallwasser 
im Exsiceator tiber Schwefelsiure nicht ab, wohl aber im Vakuum iiber Phosphor- 
pentoxyd und schmilzt dann wasserfrei bei 134°. Das saure Sulfat® C,H,N, H,SO, 
ist in kaltem Wasser ziemlich schwer ldslich (1:50). Das zur Identifizierung ge- 
eignete Dichromat? (C,H,N),H,Cr,0, stellt rote lichtempfindliche Nadeln dar, 
schmilzt bei 164—167° und braucht bei 10° ca. 260 Tle. Wasser zur Lésung. Das 
Tartrat’, das voriibergehend fiir Arzneizwecke (s. S. 926) verwendet wurde, hat die 


Eyxman, R. 14, 189, 192, 200 (1895). — Britat, Ph. Ch. 16, 218 (1895). — Dexk- 
PINE, C. r. 126, 964 (1898). — Turner, Ph. Ch. 35, 428 (1900). — Scuxunpr, C. 1901, 
I, 1185. — Maruews, C. 1906, I, 224. — Waxpen, Ph. Ch. 59, 393, 401 (1907). — 
Purvis, Soc. 97, 1035 (1910). — Ley, v. Encenuarpt, Ph. Ch. 74, 18, 59, 62 (1910). 
— Hanrzscu, B. 44, 1783 (1911). — Mussext, Toorz, Dunstan, Soc. 101, 1013 (1912). 
— Corton, Mouton, A. ch. [8] 28, 219 (1913). — Jarcer, Z. a. Ch. 101, 158 (1917). 


1 Konstante: Scnott, Bersuincer, B. 36, 2429 (1903). — Brcxmanm, Z. a. Ch. 
51, 237 (1906). 

* Uber Leitvermégen von anorganischen Salzen in Chinolin s.; Watpen, Ph. Ch. 
54, 181 (1906). — Ssacuanow, Ph. Ch. 83, 149 (1913). — Pearce, C. 1915, II, 9. 
— Ssacuanow, Prscuesorowsk!, C. 1916, I, 1006. 

8 Wa.pen, CentNEeRszwER, Ph. Ch. 39, 556 (1902). — Watpen, Ph. Ch. 48, 
441, 444, 445 (1903). — Watxer, Mc Inrosn, Arcurpatp, Soc. 85, 1102 (1904). 

“ Vgl.: Watxer, Aston, Soc. 67, 580 (1895). — Vener, Soc. 93, 2138 (1908). 

5 Oxcusner DE Conincx, A. ch. [5] 27, 488 (1882). — Ecxsrem, B. 39, 2135 
(1906). 

Salze mit mehreren Aquivalenten Halogenwasserstoff: Kavrier, Kunz, B. 42, 
390, 392, 2486 (1909), — Epuram, B. 47, 1841 (1914). — Epraraim, Hocuun, B. 48, 
635, 686 (1915). 

Chlorat: Darra, Cnonnury, Am. Soc. 38, 1084 (1916). — Nitrit: Neoar, 
Soc. 99, 1598 (1911). 

° Sxraup, M. 2, 144 (1881). — Kraxav, Betsrzins Handb. d. org. Chemie, 
3. Aufl., Bd. IV (Hamburg u. Leipzig 1899), S. 249. — y. Korczyxsxr, B. 43, 
1824 (1910). 

" Hoogewerrr, van Dorp, R.1, 13 (1882), — E. Jacozsen, Remer, B. 16, 1084 
(1883). — Perchromat: Wrepe, B. 31, 3142 (1898). — §. auch Wmwyranp, Frw- 
rich, B. 38, 3786 (1905). 

® Frmse, B. 14, 2805 (1881). 

Uber weitere Chinolinsalxe von Carbonsduren s, 2. B.: Dusrevi, Bl. [3] 31, 
908, 914 (1904). — Ansztmino, C. 1904, I, 505. — Pronier, C. 1910, II, 885. — 
O. Fiscusr, J. pr. [2] 92, 54 (1915). 

Rhodanid: Evincer, D.R.P. 86251 (Frou. 4, 1188). — S. auch Epincer, Cie: 
uEns, C. 1906, II, 1076. ; 
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ejrouitinliche Zosammensetaung 3C,H,N,4C,H.O,. Das Pikrat' schmilzt bei 203° 
und ist selbst in kochendem Wasser ziemlich schwer léslich. 


Von den in recht groBer Zahl? bekannten ,,Verbindungen 
héherer Ordnung“ kénnen hier nur wenige erwahnt werden. Das 
Platindoppelchlorid® (C,H,N),PtCl, + 2H,O bildet gelblichrote Nadeln, 
wird bei 100—105° wasserfrei und schmilzt bei 218°. Das normale 
Golddoppelchlorid* (C,H,N)AuCl, ist in kaltem Wasser wenig léslich 
und liefert in alkoholischer Lisung nach Sattigen mit Chlorwasserstoff 
und Fallen mit Ather das abnorme Salz (C,H,N), AuCl,. 


Mit alkoholischer Quecksilberchlorid-Lésung ® gibt Chinolin je nach den Mengen- 
verhiltnissen krystallinische Niederschlage von C,H,N ,HgCl, bzw. von (C,H,N),HgCl,. 
In warmem Wasser verteiltes Chinolin tritt mit Silbernitrat® zu der Verbindung 
(C,H,N),AgNO, zusammen, die beim Erkalten sich in weiBen Nadeln abscheidet 
und auf dem Wasserbade schmilzt. 


Aus schwefelsaurer Chinolin-Losung fallt durch Jodjodkalium-Lésung das 
Hydroperjodid C,H,N,HJ,J, als graugriiner Niederschlag vom Schmelzp. 67° aus’. 


1 HoogewERFF, vAN Dorp, R. 1, 15 (1882). — eae B. 36, 2571 (1903). — 
VanzeEtti, Gazzasin, G. 48, I, 149 (1916). 

Verbindungen mit Resorcin, Hydrochinon und Pyrogallol: Hock, B. 16, 885 
(1883). — Baxyrr, Vitucer, B, 35, 1208 (1902)..— S. auch Buisonw. Cosuinen, 
H. Preirrer, B. 37, 110, 116 (1904). 

Verbindung mit Triphenyl-carbinol: Tscurrscuipanin, B. 35, 4007 (1902); mit 
Fluorescein: O. Fiscuzr, W. Horrmann, B. 47, 1578 (1914). 

2 Ubersicht iiber Verbindungen mit Metallhaloiden: Renz, Z. a. Ch. 36, 110 
(1903). — Vgl. ferner z. B.: 

H. Scnirr, A. 131, 112 (1864). — Lirrerscuem, Ar. 240, 386 (1902). — Exss, 
Nisuine, Z. El. Ch. 9, 777 (1903). — Rosewnerm, Anon, Z. a. Ch. 39, 171 (1904). — 
Werntannd, H. Scamip, Z. a. Ch. 44, 37 (1905). — Weintanp, Knoxt, Z. a. Ch. 44, 
98, 105, 112 (1905). — Grossmann, Hinserer, Z. a. Ch. 46, 374 (1905). — P. Preirrer, 
Prmer, Z. a. Ch. 48, 98 (1905). — Wagener, Toutens, B. 39, 421 (1906). — Gur- 


nigR, Krett, B. 39, 621 (1906). — Rosrnaem, Koss, Z. a. Ch. 49, 152 (1906). — 
Werntanp, Storz, B. 39, 3056 (1906). — Gursrer, Wornte, B. 39, 4138 (1906). — 
P. Preirrer, A. 376, 310 (1910). — Ineuitier1, Gort, C. 1912, I, 982. — Darra, 
Am. Soc. 35, 951, 955 (1913). — §. Franxer, P. Léwy, B. 46, 2548 (1913). — 


Ernram, Linn, B. 46, 3754 (1913). — Darra, Guosn, Am. Soc. 36, 1021 (1914). — 
Gorsier, Wissmuitter, J. pr. [2] 90, 508 (1914). — Gursizr, Krauss, J. pr. [2] 91, 
112, 115 (1915). 

5 Barrer, B. 12, 1322 (1879). — H. Goxtpscamiept, v. Scumipt, M. 2, 18 (1881). 
— Sxraup, M. 2, 145 (1881). — Hoocewsrrr, van Dorr, R. 1, 10 (1882). — Let- 
mann, Att, A. 237, 323 (1887). 

4 Wiuuiams, J. 1856, 533. — Fenner, Taret, B. 32, 3227 (1899). — E. Scumipr, 
Ar. 237, 563 (1899). 

5 Vgl.: Lacnowicz, M. 10, 892 (1889). — Pxscr, G. 25, I, 399, 400 (1895). 

® HooGEWweRFF, VAN Dorp, R. 1, 16 (1882). — Lacuowicz, M. 10, 886 (1889). 

7 Vgl. tiber Perhaloide: Grimavrx, Bl. [2] 38, 124 (1882). — Cxavs, Isten, B. 15, 
-824 (1882). — Darert, M. 4, 509 (1883). — Dirrmar, B. 18, 1613 (1885). — Cravs, 
Co.uscnonn, B, 19, 2765 (1886). — Picrer, G. Krarrr, Bl. [3] 7, 73 (1892). — Trow- 
pripek, Am. Soe. 21, 68, 69 (1899). — Mounryrat, C. r. 136, 1471 (1903). — Mrerae, 
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Mit Organomagnesiumhaloiden! vereinigt sich Chinolin in verschiedenen 
Verhiltnissen, mit Phenylmagnesiumbromid z. B. zu den Verbindungen CyH,N + 
C.H,-MgBr, 2C,H,N + C,H,-MgBr und 3C,H,N + C,H,;-MgBr. Uber Kern-Pheny- - 
lierung durch Phenylmagnesiumbromid s. 8. 1005. 

_ Mit Sdurechloriden® entstehen unbestindige Additionsprodukte wie Cy,H;N 
+ CH,-COCI (vgl. S. 926 Formelreihe D, 8. 987 Formelreihe QO). 

Die Jxydation® des Chinolins mit Kaliumpermanganat in kochen- 
der alkalischer Lésung vollzieht sich leicht und l48t als Hauptprodukt, 
wie schon S. 864, 916 mitgeteilt wurde, die Pyridin-«, @-dicarbonsaure 
(Chinolinsiiure, 8.871) entstehen; doch verlauft sie zum Teil auch in an- 
derer Richtung, wie sich daraus ergibt, daB etwa 10°/, des im Chinolin 
enthaltenen Stickstoffs dabei in Form von Ammoniak austreten. Chrom- 
sdure wirkt auch in ziemlich konzentrierter Lésung und beim Kochen 
sehr schwierig ein. 


Uber die Bildung von Dichinolyl aus Chinolin durch Natrium, sowie durch 
Sauerstoff s. S. 998. 

Interessant ist die Einwirkung von unterchloriger Siure* (Behandlung von 
Chinolin. in borsaurer Lésung mit Chlorkalk); sie fihrt zur Bildung von N-Chlor- 


CH: CH 

pseudocarbostyril CH cy CO 
Die Reduktion ist unter Anwendung der verschiedenartigsten 
Agenzien untersucht worden und fiihrt in erster Linie zur Anlagerung 
von Wasserstoff an den Pyridin-Kern. So entsteht Chinolin-tetrahydrid- 
(1.2.3.4) (s. S. 945) beim Kochen mit Zinn und Salzsiiure®, oder mit 
Natrium in absolutem Alkohol®. Bei der gelinden Reduktion mit Zink- 
staub und Ammoniak’ bildet sich ein amorphes Produkt von der an- 
nahernden Zusammensetzung eines Dihydrids C,H,N, das aber jedenfalls 
durch Zusammentritt mehrerer Molekiile entstanden ist. Kine solche 
Substanz entsteht auch neben dem (monomolekularen) Tetrahydrid beim 
Kochen von Chinolin mit Natriumamalgam und Alkohol§, sowie bei der 


(s. S. 967, 979). 


Boox, B. 37, 2020 (1904). — Tingizr, Soc. 93, 1612 (1908). — M. Koun, A. Ket, 
M. 33, 967 (1912). 

Uber Chinolin-dicyanid s. Momm, Herrnporrer, B. 47, 758 (1914). — Vgl. 
auch Mumm, Vorquarrz, H. Hesse, B. 47, 752, 757 (1914). 

1 B. Oppo, G. 34, I, 420 (1904); 37, I, 514, 568 (1907). — Fy Sacns, L. Sacus, 
B. 37, 3091 (1904); 38, 1087 (1905). 


* Kexsrein, B, 39, 2136, 2138 (1906). — Herzoe, Bupy, B. 44, 1588, 15938 
(1911). — Dean, Am. Soc. 34, 1408 (1912). — Dean, Batt, Am. Soe. 86, 2101 (1914). 
° Sxraup, M. 2, 147 (1881). — HooeEwerrr, van Dorp, R. 1, 107 (1882). — 


v. Georaievics, M. 12, 312 (1891). 
* Vel. Emuorn, Laucu, A. 248, 342 (1887). 
° Wiscunecrapsky, B. 13, 2400 (1880). — Krerscuy, M. 2, 83 (1881). 


®° Bamperger, Lenarerp, B. 23, 1142 (1890). — BamBercer, Wittiamson, B. 27, 
1465 Anm, (1894). 
’ Koénias, B. 14, 99 (1881). — Uber Reduktion mit Zinkstaub und Salzsdure 


8. Herter, B. 44, 2114 (1911). 
’ Konies, B. 14, 100 (1881). 
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elektrolytischen Reduktion! in schwefelsaurer Lésung. Die Hydrierung 
mit Wasserstoff in Gegenwart von Nickel? kann so geleitet werden (bei 
160—180°), daB das Tetrahydrid als Hauptprodukt (mit tiber 70°/, Aus- 
beute) erhalten wird; fihrt man sie indes unter Druck bei 240° bis zu 
Ende, so gewinnt man das vollstandig — also auch im Benzolkern 
hydrierte — Chinolin (Chinolin-dekahydrid, s. 8. 949), das auch ohne 
Anwendung von Druck erhalten werden kann, wenn man bei verhiltnis- 
maBig niedriger Temperatur (130—140°) arbeitet. In Gegenwart von 
kolloidalem Platin kann man bei gewéhnlicher Temperatur das Chinolin 
in essigsaurer Lésung durch Wasserstoff unter 3 Atm. Uberdruck, je 
nachdem man die Hydrierung nach Aufnahme der fir 4 Atome bereek: 
neten Wasserstofimenge unterbricht oder weiterfiihrt, sowohl in das 
Tetrabydrid wie in das Dekahydrid umwandeln?, 

Die Produkte, welche durch Anlagerung von Ketenen (2 Mol.) an Chino- 
Jin (1 Mol.) entstehen‘, leiten sich vom 1.2-Dihydro-chinolin ab (N&heres vgl._ 
Kap. 36, Abschnitt II, Gleichung K). 

Schwefel® wirkt auf Chinolim bei 180° unter Bildung von ,,Thiochinanthren“ 
CigHi2NoSy. 

Mit Alkalibisulfiten® tritt Chinolin zu krystallisierten Verbindungen 
zusammen, die sich sehr leicht in Wasser lésen und sich beim Erwirmen der 
wiBrigen Lésung auf 60—70° unter Wiederabscheidung des Chinolins zersetzen. 


Auf halogenhaltige organische Verbindungen wirkt Chinolin haufig 
unter Entziehung von Halogenwasserstoff’, z. B.: 


CHBr.€O-00,H, CH-CO-00,H, 
: H,N),HB 
CHIN + Gr..co-00,H,- ~ (ColsNeHBr + Gy 0.00.8, (©) 


Hine interessante Aufspaltung des Chinolins hat Retssrrr® bei 
der Einwirkung von iiberschiissigem Benzoylchlorid in kalter verdinnter 
Natronlauge beobachtet. Es entsteht o-Benzoylamino-zimtaldehyd, dessen 
Bildung vielleicht durch Annahme der folgenden Zwischenstufen erklart 
werden kann: 


1 F. B. Aurens, Z. El. Ch. 2, 580 (1896). 

2 Pavoa, Carucn, R. A. L. [5] 15, If, 118 (1906). — Ipatiew, B. 41, 992 (1908). 
— Darzens, C. r. 149, 1001 (1909). — Saparier, Morar, C. r. 158, 309 (1914). 

8 Serra, W. A. Meyer, B. 45, 3591, 3593 (1912). 


4 Sraupincer, Kuever, B. 39, 971 (1906); 40, 1150 (1907). — Srauprncrr, 
B. 39, 3066 (1906). A 356, 64, 105 (1907). — Sraupincer, Kusver, Kozer, A. 374, 
‘1 (1910). \ 


5 Epincer, B. 33, 3769 (1900). — Vgl. Evincer. Exetey, B. 35, 96 (1902). 

§ Bruncg, Cite B. 15, 1785 (1882). 

7 Vgl. z. B.: Dosrevit, °C. r. 189, 870 (1905). — Buatisz, Courtot, Bl. [3] 35 
989 (1906). — S. auch: E. Fiscuer, v. Mecxer, B. 51, 2813 (1918). — E. Fiscuer, 
Beramann, B. 51, 711 (1918). 

8 B. 88, 1603, 3415 (1905). 
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Das Chinolin besitzt antipyretische und antiseptische Wirkung'. Der 
Versuch, es arzneilich auszunutzen, ist indessen an seiner Giftigkeit gescheitert?. 
— Es erleidet im Tierkérper® Hydroxylierung der Benzolhilfte seines Molekiils (vgl. 
§. 980 Chinolin-chinon) und bewirkt Vermehrung der gepaarten Schwefelsiiure. 


Quartare Chinolinium-Verbindungen. Die EKinwirkung der 
Alkyl-halogenide* auf das Chinolin fihrt zur Bildung der Chinolin- 
halogenalkylate (V-Alkyl-chinolinium-haloiden). An diesen leicht er- 
haltlichen Stoffen, welche der Erwartung gem&B salzartige Natur be- 
sitzen und sich in Wasser mit neutraler Reaktion lésen, haben besonders 
die iiberraschenden Beobachtungen Interesse erregt, zu denen man ge- 
langte, als man anfangs der achtziger Jahre des vorigen Jahrhunderts 
sich anschickte, die ihnen entsprechenden freien Basen zu studieren (vgl. 
dazu S. 798—799). Da diese Ammoniumbasen — Formel I (s. u.) — 
das Bestreben zeigen wirden, unter ,,Valenz-Degradation“ des Stickstoffs 


CH 
¢ so ; NACH Ses 
1) IX) | ; II]) 
Se. Pagan aati: Bereis 
hs : : 
K.. 0H R R 


in tertiare Amine iiberzugehen, muBte man nach den bestehenden Ana- 
logien erwarten. Hierfiir war nach den damals in anderen Reihen vor- 
liegenden Erfahrungen entweder Abspaltung des Alkohols R-OH, also 
Riickbildung von Chinolin, oder Abspaltung von Wasser unter Offnung 
des Pyridin-Rings in Betracht zu ziehen (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 378, 912). 


* Wiscungerapsky, Saxowsky, B. 18, 2319 (1880). — Donatn, B. 14, 178, | 
1769 (1881). 

* Vegi. S. Frinxet, ,Die Arzneimittel-Synthese“, 3. Aufl. (Berlin 1912), S. 215. 
— Vgl. auch Heintz, B. 23, 1154 (1890). 

* Fiuner, A. Pth. 55, 27 (1906). 

“ Geschwindigkeit Ase Reaktion mit Alkylbromiden: Lona, Soc. 99, 2165 (1911). 
— Tuomas, Soc. 108, 595, 601 (1913). 
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Es zeigte sich nun}, daB durch Silberoxyd aus den waBrigen 
Lésungen der Halogenalkylate Lésungen entstehen, welche alkalisch 
reagieren und Kohlensaiure aus der Luft rasch aufnehmen; nach diesen 
Eigenschaften wird man in ihnen-Ammoniumbasen I annehmen. Aber 
solche Lésungen verandern sich bald unter Bildung atherlislicher Pro- 
dukte, aus deren atherischer Lisung man, wenn sie nicht zu lange ge- 
standen hat, beim Durchschiitteln mit waBrigen Sauren die quartiren 
Alkylchinoliniumsalze zuriickgewinnt. Solche atherlésliche Produkte werden 
auch durch die Zersetzung der Halogenalkylate mit waBrigem Alkali ge- 
bildet. Sie sind sehr verainderlich und oxydieren sich an der Luft leicht 
zu roten Harzen. 

Im Jahré 1892 zeigte Decker, daB die durch Alkalien aus den 
Halogenalkylaten hervorgehenden Basen durch Oxydation mit Kaliumferri- 
cyanid in alkalischer Lésung glatt zu N-Alkyl-e-chinolonen (Formel II], 
S. 926) umgewandelt werden. Diese wichtige Beobachtung leitete ihn zu 
der Erklarung jener Erscheinungen, auf die zuerst Cuaus nachdriicklich 
hingewiesen hatte, und die trotz lebhafter Erérterung unverstanden ge- 
blieben waren. Sie besteht in der Annahme, daB die primar in Freiheit 
gesetzten (quartaren) Ammoniumbasen I sich in tertiadre ,,Carbinolamine“ 
(,Cyclaminole“) der Formel II — N-Alkyl-a-oxy-dihydrochinoline — 
umlagern, die mit Saiuren, so lange sie noch keine weitere Veranderung 


R 
erlitten haben, wieder die quartaéren Alkylate C,H,NC Ks zuriickbilden, 


also als deren ,,Pseudobasen“ (vgl. Bd. 1, Tl. 1, S. 122) bezeichnet werden 
kénnen. In einigen Fallen (vgl. S. 975—976) gelang es Decker, solche 
Pseudobasen zu isolieren und durch die Analyse in ihrer Zusammen- 
setzung als Isomere der (nicht in isolierter Form bekannten) Ammonium- 
basen zu kennzeichnen. Daf sie durch Oxydation in die N-Alkyl- 
chinolone III — Drcxer bezeichnet solche cyclischen Oxo-Basen mit dem 
generellen Ausdruck ,Cyclaminone“ — iibergehen, erscheint ohne 
weiteres verstindlich. Diese Oxydationsprodukte entstehen aber auch 
ohne Anwendung eines Oxydationsmittels, wenn man eine konzentrierte 
Lésung der quartaren Halogenalkylate mit Alkali versetzt und mit 
Wasserdampfen destilliert. DEckER wies spater nach, daB das bei solcher 


1 Vgl. iiber die Erscheinungen und ihre Deutung besonders: Cxavs, Himmen- 
-mann, B. 18, 2045 (1880). — La Costs, B. 15, 186 (1882). — Cxavs, Tossz, B. 16, 
1277 (1883). — Bernrusen, Hess, B. 18, 29 (1885). — Decker, B. 24, 690 (1891); 
25, 443, 3326 (1892); 35, 2588 (1902); 36, 1205, 2568 (1903). J. pr. [2] 45, 161 
(1892); 84, 230 (1911). — Cravs, J. pr. [2] 46, 106 (1892). A. 269, 276 (1892). — 
Rosrr, A. 272, 221 (1892); 282, 368 (1894). — Hanrzscu, Kats, B, 32, 3117 (1899). 
— A. Kaurmann, Azsertini, B. 42, 3777 (1909). — A. Kaurmann, Srrifsin, B. 44, 
680 (1911). — Decker, A. Kavrmann, J. pr. [2] 84, 219 (1911). — Gapamer, J. pr. [2] 
84, 817 (1911) — A. Kaurmann, y Janini, B. 44, 2670 (1911). — A. Kaurmann, 
D.R.P. 250154 (C. 1912, Il, 978). B. 45, 1408 (1912). — Decxrer, P. Broxer, 
A. 395, 374 (1913). 
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Pin wandliune gleichzeitig babiilete Radunnsuenhodubt ein 1 MCAT tetra- 
hydrochinolin ist, der Vorgang also durch die Gleichung: 


CH 7 CH me oh 
Son oS ROR OSC 
[| Ce eee. 
Mei ee Bae a iene 2 . 
ph nt 
R R R 


ausgedriickt werden darf?. 

Die Beziehungen der quartiren Cyclammoniumverbindungen zu den Cycla- 
minolen erinnern an diejenigen zwischen Farbstoffsalzen der Triphenylmethan- 
Reihe und den entsprechenden Carbinolen, z. B.: 


[((CH,).N+ CHC) E : N(CH;),Cl 


KOH 
Se ON H)COH)—C \- N(CH, 


An Stelle der ,,Cyclaminol-Formel (II, S. 926) ist fiir die Pseudobasen die 
Formel IV (s. u.) mit gedffnetem Pyridin-Ring vorgeschlagen worden (Roser). Nach 
ihr waren die Pseudobasen also Aminoaldehyde der Benzol-Reihe. In manchen 


CH 
a oe CH eee 
) ; V) 
LA eno Kee 
NH N 
R ae ‘O 
oo—| 


ahnlichen Fallen haben offene Formeln vom Typus IV viel fiir sich; in der Chinolin- 
Reihe aber besteht kein schwerwiegender Grund, sie den cyclischen Formeln II vor- 
zuziehen. Der Unterschied zwischen den beiden Formulierungen ist iibrigens nicht 
so sehr bedeutend: man kann II gewisserma8en als ,,inneres Aldehydammoniak“ 
von IV bezeichnen und die Frage vergleichen mit dem Streit iiber Lacton- und 
Aldehyd-Struktur der Zucker. Vermutlich stehen I] und IV zueinander im Ver- _ 
hiltnis der Desmotropie, und je nach der Natur der Teile, die auBerhalb der frag- 
lichen Gruppen im Molekiil vereinigt sind, wird der einen oder der anderen Formu- 
lierung die begiinstigte Struktur entsprechen. 

Ahbnlichen Verhiltnissen wie bei den Halogenalkylaten des Chinolins 
begegnet man in vielen anderen heterocyclischen Kérpergruppen (vgl. 
z. B. 8, 1021), deren Angehérige zum Teil fiir die experimentelle Be- 
handlung geeignetere Objekte geboten haben als die Chinolin-Kérper. 
Die von Droxer mit scharfem Blick gegebene Deutung hat sich in 


diesem groBen Gebiet zusammengehériger Erscheinungen durchgehends 
bewabrt. 

Zersetzt man die Chinolin-Jodalkylate in siedender alkoholischer Liésung mit 
einer Alkalimenge, die zur vollstiindigen Bindung des Halogens unzureichend ist, so 
erhilt man schéne krystallisierbare Farbstoffe. Sie entstehen durch Reaktion der 


( 


* Vel. indessen Decker, Remrry, J. pr. [2] 79, 339 (1909). 
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Pseudobasen auf den noch unverdnderten Teil der Halogenalkylate und sind wahr- 
scheinlich Dichinolyl-Derivate. Da fiir die auf gleichem Wege aus Homologen des 
Chinolins entstehenden Farbstoffe seit langer Zeit der Name ,,Cyanine“ gebriauch- 
lich ist (vgl. dariiber S. 1000), so hat man fiir diese erst neuerdings ndher untersuchten 
Farbstoffe aus Chinolin selbst! die Bezeichnung ,, Apocyanine“ eingefiihrt. Neben- 
einander entstehen rote und in viel geringerer Menge gelbere Farbstoffe, die man 
als, ,,Erythro-apocyanine“ und ,,Xantho-apocyanine“ unterscheidet. Die 
beiden Farbstoffe aus Chinolin-Jodmethylat besitzen die Zusammensetzung C,,H,,.N,I 
(= 2C,,H,,NI — HI) oder C.)H,,NeI (s. dazu S. 999—1008). 

Uber die Umsetzung der Chinolin-Halogenalkylate mit Kaliumeyanid-Lésung 
s. S. 996 (Formelreihe Ze). 

Wenn man die quartaéren Chinolinium-Verbindungen mit siedender 
Kaliumpermanganat-Losung behandelt, so wird der Pyridin-Ring auf- 
gespalten, und man erhalt N-Alkyl-Derivate der Formyl-anthranilsiure?. 
Die Festigkeitsverhaltnisse der beiden im Chinolin-System zusammen- 
geschlossenen Einzelringe sind also in den quartaren Verbindungen 
wesentlich andere geworden: beim Chinolin selbst sprengt das Per- 
manganat den Benzolkern (s. 8.916), bei seinen quartaren Derivaten den 
Pyridin-Kern. Dieser interessante Unterschied hangt wohl auch mit dem 
Ubergang der Ammoniumbasen in partiell hydrierte, und daher im 
hydrierten Ring oxydationsempfindliche, Oxychinoline zusammen. Die 
Reaktion verliuft vielleicht in folgender Weise itiber Zwischenphasen: 


CH CH 
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Ubergang in Dihydrochinolin-Kérper erfolgt auch, wie M. Freunp® fand, bei 
der sehr heftig verlaufenden Reaktion zwischen den Jodalkylaten und den itheri- 
schen Lésungen yon Alkyl- oder Aryl-magnesiumhaloiden: 


CH CH 
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1 Hocuster Farsw., D.R.P. 154448 (C. 1904, II, 967). — A. Kavrmann, Strii- 
pin, B. 44, 690 (1911). — Decxer, J. pr. [2] 84, 239 (1911). 

2 Vgl.: Craus, Grycxuerr, B. 16, 1283 (1883). — Bamsercer, B. 20, 3338 
(1887). — Hécusrer Farswerxe, D.R.P. 145601 (C. 1903, II, 1225). — Decxzr, 
C. Korr, B. 39, 72 (19086). 

* M. Freunp, B. 37, 4666 (1904). — M. Freonp, Ricuarp, B, 42, 1101 (1909). 

MEYER-JAOOBSON, org. Ch. IIs. (1.u.2. Audi.) 59 (April 1918) 
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A. Kaurmann! zeigte, daB bei der Umsetzung yon SM Aikgl-chinclnianeaiecs 
mit Kaliumeyanid N-Alkyl-4-cyan-dihydrochinoline (S. 996) gebildet werden: 


ON 
CH ae 
Fi eet 3 | ~~ OH 
cu + KON = C | lon + Ke (H) 
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we 
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N-Methyl-chinoliniumjodid? (Chinolin-Jodmethylat) 
CH 
CH,NC; ® pildet sich durch Vereinigung von Chinolin und Methyl- 


jodid. Die Reaktion tritt bei Verwendung der unverdiinnten Kompo- 
nenten in der Kalte sehr langsam ein, steigert sich dann aber zu ge- 
waltsamer Heftigkeit. Es ist daher fiir die Darstellung zweckmiaBig, sie 
in einem Verdiinnungsmittel (Benzol oder Alkohol) vorzunehmen. Das 
Jodid scheidet sich aus seiner farblosen waBrigen Loésung als Hydrat 
C,,H, NI + H,O in groBen schwefelgelben Krystallen ab, die bei 72° 
im Krystallwasser schmelzen und im Vakuum iiber Schwefelsiure ihr 
Wasser abgeben. Die wasserfreie Verbindung ist orange und schmilzt 
bei etwa 140° zu einer roten Fliissigkeit. Ihre nur sehr verdiinnt her- 
stellbare Chloroform-Lésung ist goldgelb, bei héherer Temperatur rot. 


1 A. Kaurmann, Atpertini, B. 42, 3776 (1909). — A. Kavrmann, Wiper, B. 44, 
2058 (1911). 

2 Vgl. tiber N-Methyl-chinoliniumsalze: Korner, G. 11, 548, 551 (1881). — 
La Costs, B. 15, 192 (1882). — Bernrusen, Hess, B. 18, 37 (1885). — Osrermayer, 
B. 18, 593 (1885), — Ferer, Koénias, B. 18, 2388 (1885). — Trowsriner, Am. Soc. 
21, 67 (1899). — Hanrzscu, Kars, B. 32, 3117 (1899). — Maroxwatp, E. Meyer, 
B. 38, 1884 (1900). — Decker, B. 33, 2276 (1900); 36, 1208 (1908); 38, 1148, 1276 
(1905). —M. Freunp, B. 37, 4668 (1904). — Ierscnorr, C. 1905, I, 504. — Waxpen, 
Ph. Ch. 54, 147 (1906). — Bucxney, Jones, Soc. 91, 1822 (1907). — S 4axt, Z. El. Ch. 
14, 397 (1908). — Hanrzscu, B. 42, 80, 82 (1909); 44, 1791, 1808, 1821, 1828 ee 


— Tinker, Soc. 95, 921 (1909). — M. Freunp, Feciiany B. 42, 1107 (1909). 
A. Kaurmann, AieenrGrn B. 42, 8779 (1909). — Kibecanae Winns B. 44, 2061 
(1911). — Metsennemer, A. 385, 137 (1911). —- Neoar, Soc. 99, 1601 (1911). — 


M. Koay, M. 33, 919 (1912). — Cong, Am. Soc. 34, 1705 (1912). — M. Koun, 
Graver, M. 34, 1754 (1918). 


Uber N-Athyl-chinoliniumsalze vgl.: Witurams, J. 1856, 534. — Cravs, 


Tosse, B. 16, 1277 (1883). — Cavs, Sreceritz, B. 17, 1329 (1884). — Arzrunt, 
H. Travsg, R. 4, 63 (1885). — Mrerue, Boox, B. 37, 2009 (1904). — Peppre, Turner, 
Soc. 103, 1205 (1913). — Das Gupra, Am. Soc. 36, 750 (1914). — Darra, Guosn, 


Am. Soc. 36, 1019 (1914). — v. Watruer, J. pr. [2] 91,.331 (1915) 

Uber N-Benzyl- shinclinigpanice vel.: pia: Himmenmann, B. 18, 2045 
(1880). — Cxavs, Tossz, B. 16, 1279 (1883). — Cxavs, facaeee, B. 16, 1283 (1888). 
— Cravs, B. 18, 1305 (1885). — Epinazr, D.R.P. 86148 (Fro. 4, 1139). J. pr. [2] 


51, 91 (1895). — Reycuter, Bl. [8] 29, 134 (1903). — Buoxwey, Jones, Soc. 91, 
1822 (1907). 
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Das Chlorid C,,H,,NCl+ H,O stellt weiBe Krystalle (Schmelzp. 126°) 
dar. Aus dem Jodid erhalt man durch Eintragen in Salpetersiure (D:1-4) 
unter Abscheidung von Jod eine Lisung des Nitrats C,,H,,N(NO,), aus 
der nach Verjagen der Salpetersiure das feste Nitrat als weiBe Krystall- 
masse hinterbleibt. 

Bei langem Erhitzen von Chinolin mit Methylenjodid in Alkohol entsteht 
N-Methylen-bis-chinoliniumjodid' [C,H,N(D—],CH,. Mit Jodoform in 4therischer. 
Lésung bildet sich schon bei gewéhnlicher Temperatur innerhalb kurzer Zeit N- 
Methenyl-tris-chinoliniumjodid? [C,H,N(I)—],CH, das aus Ather in farblosen 
Nadeln krystallisiert, in kaltem Wasser nicht léslich ist, von warmem Wasser aber 
in Chinolin und Jodoform zersetzt wird; Chloroform wirkt dagegen auf Chinolin 
selbst bei mehrtégigem Erhitzen auf 250° nicht ein. 

Das aus Chinolin und Chloressigsiure® erhiltliche ,,Chinolinbetain“® — Formel V 
(S. 928) — krystallisiert mit 1H,O, ist in Wasser und Alkohol leicht léslich, in 
Ather unléslich. 

Sehr schén krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in farblosen Nadeln das 


aus Phenacylbromid und Chinolin glatt entsterende N-Phenacyl-chinolinium- 


CH,-CO-C,H 
bromid* CHANG ; * + HO, das wasserhaltig bei 117—118°, wasser- 


frei bei 169° schmilzt und in Wasser sich leicht list. 


Die Homologen des Chinolins. 


Unter den Homologen des Chinolins ist am langsten ein Methyl- 
chinolin bekannt, das 1855 von C. G. Winurams als eine der bei der 
Destillation des Cinchonins mit Kali entstehenden Basen aufgefunden, 
von ihm ,,Lepidin“ genannt® wurde und spiter als y-Methyl-chinolin er- 
kannt worden ist. Aufer diesem Glied der Chinolin-Reihe, das fir die 
Arbeiten iiber die Struktur der China-Alkaloide von erheblicher Bedeutung 
war, ist am meisten untersucht worden das von D6ésNER und v. MILLER 
entdeckte «-Methyl-chinolin; es kann nach ihrer Synthese (S. 914—915) 


1 Ruoussopoutos, B. 16, 880, 2004 (1888). 

2 Ruoussopoutos, B. 16, 202 (1883); 24, 2267 (1901). 

N-Pentamethylen-bis-chinoliniumbromid [C,H,N(Br]CH, - CH, - CH,: 
CH;-CH,[(Br)NH,C,]: v. Braun, B. 41, 2164 (1908). 

Quartire Verbindungen aus Chinolin und Halogen-Derivaten des Dimethyl- 
athers: Lirrerscuem, Txuume, A. 334, 53, 66 (1904). 

3 y. GericuteN, B. 15, 1254 (1882). — Ruovussopoutos, B. 15, 2006 (1882). — 
Smon, Dusrevin, C. r. 182, 420 (1901). — Iniper, Ar. 240, 519 (1892). — Weps- 
KIND, Ocusten, B. 35, 3586 (1902). 

Verhalten von Chinolin gegen D__hlor- und Trichlor-essigsiure: RertzEnstetn, 
A. 326, 305 (1902). 

Additionsprodukt von Chinolin mit Chloral: Raovussopoutos, B. 16, 881 (1883). 
— Bampercer, Berit, A. 273, 367 (1893). 

4 Bampercer, B. 20. 3338 (1887). — Intper, Ar. 240, 691 (1902). 

Quartiére Verbindung aus Chinolin und Chloraceton: Goeuticu, Ar. 236, 635 
(1898). 

5 J. 1855, 550. 
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aus Anilin und Acetaldehyd leicht bereitet werden, wurde wegen seines 
Ursprungs aus Aldehyd ,,Chinaldin“ genannt! und begleitet das Chinolin 
im Steinkohlenteer. 

Weitere Homologe sind in groBer Zahl synthetisch aus Benzol- 
Korpern bereitet worden. Meist dienten hierfiir die Reaktionen von 
Skraup (S. 913—914) und Dosnzr-v. Miner (S. 914—915) seltener der 
Aufbau mit Hilfe von aliphatischen 1.3-Diketonen (nach Compes, vgl. 
Gleichung H auf 8.915) und aus aromatischen o-Amino-aldehyden (nach 
FRIEDLANDER, vg]. S. 915—916). 

Speziell zur Bereitung von y-alkylierten Chinolinen kann die Einwirkung von 
Anjlin auf #-Chlorithyl-alkyl-ketone (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 880) in absolutem Al- 
kohol bei Gegenwart von salzsaurem Anilin, das als cyclisierendes Agens fungiert’, 
dienen, z. B.: 


C,H, C,H, C,H, 
ae oe as Ne ce 
a So 
a Rien ad 2 eye hte Cy tHe+ H,0. () 
ee 2 De ae Wee 


Auch hier wird der Wasserstoff nicht frei entwickelt, sondern fiir Reduktionszwecke 
verbraucht (vgl. S. 914). 


Die Einfiihrung von Alkyl in das Chinolin kann, wie beim Pyridin 
(vgl. S. 798, 803) durch hohes Erhitzen der Jodalkylate im Rohr bewirkt 
werden®; doch verliuft dieser Vorgang weder glatt noch einheitlich. 
Auch bei langerem Erhitzen von salzsaurem Chinolin mit Alkoholen* 
unter Druck erfolgt Alkylierung des Chinolins als Nebenreaktion neben 
der Bildung von Dialkylathern; man erhalt z. B. mit Propylalkohol bei 
180° auBer Dipropylather und etwas Propylchlorid ein Gemisch von 
Dipropyl- und Tripropyl-chinolin. 


Wie in der Pyridin-Gruppe (vgl. Formelreihe P auf S. 806) kann man mit 
Hilfe der Formaldehyd-Kondensation (s. 8. 933) von niederen Chinolin-Homologen 
zu hoheren aufsteigen®. 

Mebrfach ist der Abbau von synthetisch erhiltlichen Chinolin-Derivaten zur 
Gewinnung von Methyl-Homologen herangezogen worden, z. B. die Destillation von 
homologen Oxy-chinolinen (vgl. 8. 964, 972—973) mit Zinkstaub® und die Abspaltung 
von Kohlendioxyd aus homologen Carbonsduren (vgl. S. 984 ff.) beim Erhitzen fir 
sich oder mit Natronkalk’. 


1 BL 15, 3075 (1882). 

? Braise, Maree, Bl. [4] 3, 658, 667 (1908). 

* Rever, B. 19, 2995 (1886). 

* van Hove, C. 1907, I, 235; 1908, II, 292. 

° Vgl. Kénias, B. 32, 223 (1899). 

¢ Vel. z. B.: Knorr, A, 236, 94 (1886); 245, 362, 366, 369 (1888). — Ewme, 
Kino, Soc. 103, 107, 109 (19183). 

7 Vgl. z. B.: M. Kany, B. 18, 3370 (1885). — Déswer, A, 242, 268, 272, 279, 
282 (1887), — Krarrr, B. 23, 2363 (1890). 3 
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Bei der Oxydation! mit Chroms4ure-Mischungen werden die 
Seitenketten zu Carboxyl verwandelt, wenn man ‘von Monoalkyl-chinolinen 
ausgeht. Unterwirft man Chinolin-Homologe mit mehreren Seitenketten 
dieser Oxydation, so erleidet in der Regel nur ein Alkyl die Umwand- 
lung in Carboxyl, waihrend die anderen unverandert bleiben (vgl. S. 984). 
Uber Oxydation mit Kaliumpermanganat vgl. S. 916. 

Wie bei den Pyridin-Homologen (vgl. S. 804) ist auch in der Chinolin- 
Reihe Methyl (bzw. alkyliertes Methyl), wenn es in a oder y-Stellung 
zum Ringstickstoff sich befindet, durch die Fahigkeit zm Kon- 
densations-Reaktionen ausgezeichnet. Das a-stindige Methyl erweist 
sich hierbei dem y-sténdigen iiberlegen. Beim Erhitzen mit Formaldehyd- 
Lésung? z. B. lassen sich in das a@-Methyl-chinolin drei Methylole ein- 
fiihren [Bildung von NC,H,-C(CH,-OH),], wahrend beim y-Methyl-chinolin 
die Reaktion nach Eintritt zweier Methylole [Bildung von NC,H,-CH 
(CH,-OH),| ihr Ende erreicht und @-Methyl-chinolin im wesentlichen un- 
verindert zuriickerhalten wird. 

Die geringere Reaktionsfahigkeit des y-standigen Methyls beruht vielleicht 
auf sterischer Behinderung durch den Benzolkern des Chinolin-Molekiils. Die 
Reaktionsfahigkeit des a-stindigen Methyls wird durch gleichzeitige Anwesenheit 
eines #-stindigen Alkyls herabgesstzt. 

Dem a-stindigen Methyl allein (nicht dem y-standigen) kommt die 
Fahigkeit zu, sich mit Phthalsiureanhydrid (und Anhydriden 4hnlicher - 
Dicarbonsauren) unter Bildung von ,,Phthalonen“ — gelben, krystalli- 
sierbaren Farbkérpern — zu kondensieren®. Diese wichtige Reaktion 
fanden 1882 E, Jacopsen und C. L. Remer auf, indem sie aus rohem 
Chinolin einen Farbstoff gewannen, welcher die Namen ,,Chinolingelb“ 
und ,,Chinophthalon“ erhielt. Sie zeigten dann, daB er die Zusammen- 
setzung C,,H,,O,N besitzt, seine Entstehung arent dem Chinolin selbst, 


1 Uber Gesetzmiabigkeiten, die beziiglich der Angreifbarkeit der Alkyle in 
ihrer Abhingigkeit von Linge, Stellung usw. bestehen, s. v. Minter, B. 23, 2252 
(1890); 24, 1900 (1891). 

2 Uber die Kondensation mit Aldehyden vg].: Désner, v. Mitirr, B. 18, 1646 
(1885). — Meruner, B. 27, 2689 (1894). — Kénias, B. 31, 2364 (1898); 32, 223 
(1899); 34, 4322 (1901). — Koénics, Biscuxorr, B. 34, 4330 (1901). — K6nias, MENGEL, 
B. 37, 1322 (1904). — Erpyer, B. 37, 3609 (1904). — Spartino, Cuccuraroni, G. 42, 
I, 517 (1912). 

Kondensation mit Oxalester (in Gegenwart von Kaliumithylat): W. Wisticenos, 
Kueisincer, B. 42, 1140 (1909). — W. Wisricenus, Exyert, B. 42, 1144 (1909). 

Kondensation mit Nitrosodimethylanilin (vgl. S. 805): A. Kavrmann, D.R.P. 
243078 (C. 1912, II, 619). — A. Kavurmann, Vaurerre, B. 45, 1737 (1912). 

3 Vgl.: E. Jacopsen, D.R.P. 23188 (Frpu. 1, 161). — Travs, B. 16, 297, 878 
(1883). — E. Jacozsen, Rumer, B. 16, 513, 1082 (1883). — C. Bryer, J. pr. [2] 33, 
407 (1886). — Ersner, O. Lanoz, A. 315, 303 (1901). — Erpner, Mecxer, B. 35, 
2297 (1902); 37, 3006 (1904). — Ersner, K. Hormann, B. 37, 3011, 3018 (1904). — 
Ersngx, B. 37, 3605 (1904). 
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sondern beigemengtem Chinaldin verdankt und aus letzterem durch Er- 
hitzen mit Phthals’ureanhydrid und etwas Chlorzink ziemlich glatt be- 
reitet werden kann. Spater hat Ersnzr den Vorgang ausfihrlich mit 
dem Ergebnis untersucht, daB sich durch Schmelzen ‘iquimolekularer 
Mengen von Cbinaldin wa Phthalséureanhydrid zunachst zwischen 100° 
und 155° die Verbindungen VI, VII und VIII (s. u.) bilden; die Ver- 
bindung VIII (w-Chinolyl-acetophenon-o-carbonsiure) geht selir leicht 


NC,B,- CH,-C C,H, NC, 6 
. VII . . 
we HO 0—CO ’ o—CO 
VII) NC,H,- CH,-CO-C,H, 700On 


H,-CH SC,H 
CO-0OH ’ cee SCO- se, * 


durch Wasserabspaltung in das Chinolingelb (symm. Chinophthalon) — 
Formel IX — iber, welches bei etwa 210° das Hauptprodukt der Re- 
aktion darstellt; Weiteres s. S. 1011—1013. 


Auf der. Kondensationsfahigkeit des «- und y-stindigen Methyls 
beruht auch eine andere Farbstoff-Bildungsreaktion, die schon frihzeitig 
(von C. G. Winttams) an Gemischen der Jodalkylate von Chinolin selbst 
und seinen Homologen bei der Zersetzung mit Alkali beobachtet wurde 
Ks entstehen hierbei teils rote teils blaue Farbstoffe, die unter der Be- 
zeichnung ,,Cyanine“ zusammengefaBt werden kénuen; einige von ihnen 
haben fiir die Photographie Bedeutung erlangt. Uber Ben Struktur sind 
die Ansichten noch nicht véllig geklart.. Als sicher kann aber betrachtet 
werden, daB sie durch Kondensation aus ,,Pseudobasen“ von Jodalkylaten 
(vgl. S. 927928) mit den «- bzw. y-stiindigen Methylgruppen homologer 
Jodalkylate zustande kommen. Je nachdem man fiir die Pseudobasen 
Formeln mit geschlossenem oder geéffnetem Pyridin-Kern (II auf S. 926 
bzw. IV auf S. 928) bevorzugt, wird man dann dazu gefiihrt, die Cyanine 
als Derivate von Dichinolyl-methan oder von Phenyl-chinolyl-butadien 
aufzufassen. Da die erstere Auffassung einstweilen die verbreitetere ist, 
erfolgt die nahere Besprechung dieser Farbstoffe! unter den Verbin- 


‘ Vgl.: Wituams, J. 1860, 735. — A. W. Hormann, J. 1862, 351. — Hooae- 
werFF, vAN Dorp, R. 2, 28, 42, 317 (1883). — Mreraz, Boos, B. 37, 2008, 2821 
(1904). — Vonorricuten, Hércuen, B, 41, 3054 (1908). — A. Kavrmann, Vonpzr- 
waHL, B. 45, 1404 (1912). — W. Konia, J. pr. [2] 86, 166 (1912). 

Uber Bildung von Farbstoffen aus den Additionsprodukten von Chinolin- 
Homologen mit Dialkylsulfaten oder Sulfonsiureestern durch Alkali s. Bayer & Co., 
D.R.P. 158078 (C. 1905, I, 486); 170048 (C. 19086, J Fea Gi7g) 

Uber Farbstoffe durch Einwirkung von Alkalien ae Formaldehyd auf Halogen- 
alkylate von Chinolin-Homologen s. Hécuster Farswerxe, D.R.P. 172118 (C. 1906, 
II, 640); 175034 (C. 1906, II, 1095). 

Uber Farbstoffe darek Oxydetion von Halogenalkylaten der Chinolin- eS 

Axtiences. F. Aniuinr., D.R.P. 155541 (C. 1904, II, 1527). 
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dungen, die zwei Chinolin-Kerne durch ein Kohlenstoffatom verkettet 
enthalten (S. 999— 1003). 


Fiir die ,,Pseudobasen“, die aus den homologen quartiren Chinoliniumsalzen 
mit o-stindigem Methyl (bzw. alkyliertem Methyl) hervorgehen, kommt auBer jenen 
eben in Erinnerung gebrachten Formulierungen noch die Mdglichkeit der Wasser- 
abspaltung unter Beteiligung dieses Methyls in Betracht, z. B.: 


CH CH CH 
fa aie “SCH Umlagerung a abs =f i —H,0 , [ saa CH K) 
: cca H .(K 
ae eo: Sees 
I n 
R OH R R 


Man beobachtet nun in der Tat ein eigentiimliches Verhalten bei solcher Stellung 
der Seitenkette. Wahrend eine einprozentige Lisung der Jodmethylate von Chinolin 
und Lepidin mit Alkali in der Kalte klar bleibt, gibt diejenige des Chinaldin- 
Jodmethylats alsbald vine gelbe Failung, in welcher hédchstwahrscheinlich ent- 
sprechend obiger Formelreihe das N-Methyl-a-methylen-dihydrochinolin vorliegt'. 


Zur Gewinnung der oben erwahnten Farbstoffe (Chinolingelb, Cyanine, 
vgl. 8.1012, 1002, s. ferner Chinolinrot 8.1020) finden einige Homologe 
des Chinolins in kleinerem MaBstab praktische Verwendung. Teils benutzt 
man hierbei als Ausgangsmaterial das chinaldinhaltige Rohchinolin des 
Steinkohlenteers, meist aber synthetisch bereitete Chinolin-Homologe. 

Das Chinaldin (a-Methyl-chinolin, 2-Methyl-chinolin) — 
Konstanten s. in der Tabelle Nr. 10 auf S. 938 — kann nach der Me- 
thode von Dosner und v. Miuuzr (vgl. S. 914—915) leicht bereitet werden, 
indem man ein Gemisch von 11/, Tln. Paraldehyd, 1 Tl. Anilin und 
2 Tln. roher Salzsaure einige Stunden auf dem Wasserbade erwirmt?; 
daneben entstehen hierbei Tetrahydro-chinaldin (vgl. S. 914) und Athyl- 
anilin, die man durch Behandlung mit Salzsaure und Natriumnitrit oder 
mit Benzoylchlorid und Alkali* als N-Nitroso- bzw. N-Benzoyl-Derivate 
abtrennen kann. Chinaldin kann ferner aus dem o-Nitrophenylmilch- 
siure-methylketon, das aus o-Nitrobenzaldehyd und Aceton entsteht, mit 
guter Ausbeute durch Reduktion in essig-salzsaurer Lésung mit Zink- 
staub dargestellt werden®; der Vorgang erklirt sich durch die folgenden 
Zwischenstufen (vgl. S. 973 y-Keto-chinaldin-dihydrid): 


1 Vgl.: VoncEricuTen, Hovcuen, B. 41, 8055 (1908). — Vonaericuten, Rorta, 
B. 44, 1419 (1911). 
-2 Désner, v. Minter, B. 16, 2465 (18883). 
8 Doésner, v. Miter, B. 17, 1698 (1884). 


4 Jones, Evans, Soc. 99, 338 (1911). — Uber Verunreinigungen des rohen 
Jhinaldins s. auch Erngorn, B. 18, 3145 (1885). 
5 Herugr, Souris, B. 41, 2693, 2702 (1908). — S. ferner: Drewsen, B. 16, 


953 (1883). — Burstin, M. 34, 1448 (1918). 
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_7-CH(OH)- CH Reduktion CH (OH)——CH, 
% HNO, CO-CH, ig ude oe GO-CH, 
—H.0 Sas HZ _/CH(OH)—CH Wanderung mS C,H _CO ——-CH 


““N(OH)——_C.CH, 72 OF “\NH—C-CH, 


Weitere CH : CH 
“Reimer. Ghee co 
Fiir die Konstitution besonders beweisend ist die Bildung aus o-Amino-benz- 
aldehyd und Aceton! (in der Kilte bei Gegenwart von wenig Natronlauge) nach 
der Frizepnanperschen Synthese (S. 915—916). Interessant ist die Entstehung beim 
Erhitzen von V-Athyl-acetanilid mit Chlorzink? auf ca. 260°, die wohl durch inter- 
mediare Bildung von o-Athyl-acetanilid zu erkliiren ist: 


CH, 
ra : Wanderung BS 
\ von C.Hs CO-CH 
Sa, —00-CH, cs : 
C,H, 


CH 
< SIS 
_-(H,0+1) “SCH (M) 


| 


Die Gegenwart des Chinaldins im Steinkohlenteer wurde durch die 
»Chinolingelb“-Reaktion (vgl. S. 933—934) entdeckt®. 

Das Chinaldin besitzt einen siiBlichen, an Chinolin erinnernden 
Geruch. 


Uber Oxydation‘ mit Kaliumpermanganat s. S. 916 Formelreihe L, mit Chrom- 
siiure-Gemisch vgl. S. 933. Die im letzteren Falle entstehende Monocarbonsiure 
C,,H,O,N (Chinaldinsiiure, s. S. 987) ist als Chinolin-carbonsiure durch Zerlegung in 
Chinolin und Kohlendioxyd gekennzeichnet worden, wodurch sich auch auf ana- 
lytischem Wege die Struktur des Chinaldins C,,H,N als Methyl-chinolin ergibt. 
Die Bildung der Acetanthranilsiure durch Kaliumpermanganat ist ein Beweis fiir 
die a-Stellung des Methyls. Kochende konz. Sualpetersiure (D:1+4) wandelt 
Chinaldin in Nitro-chinaldinsiure um. 


Das in schénen gelbroten Nadeln krystallisierende Bichromat 
(C,)H,,N),Cr,0, ist in kaltem Wasser sehr schwer, in heiBem leicht 


CH 
léslich und schmilzt® bei 110° Das Jodmethylat® C,H,NG ° kay- 


1 P, Friep,anper, Gourine, B. 16, 1835 (1883). 

* A. Picret, Bunzz, B. 22, 1847 (1889). 

3 E. Jacopsen, Rermer, B. 16, 1085 (1883). 

* Dosner, v. Minter, B. 15, 3075 (1882); 16, 2472 (1883). 

° Heuer, Sours, B. 41, 2701 (1908). 

® Dosner, v. Miturr, B. 16, 2468 (18$3). — Bernrasen, Hess, B. 18, 32 (1885). 
— Késex, B. 19, 2250 (1886). — M. Méruer, A. 242, 300 (1887). 


Uber das Jodathylat s.: Mrerue, Boor, B. 37, 2010 (1904). — VonerricuTEn, 
Rorta, B. 44, 1421 (1911): \ : 
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stallisiert aus Alkohol in citronengelben Nadeln und schmilzt bei 195° 
ohne Zersetzung. 

8-Methyl-chinolin' (3-Methyl-chinolin) kann z. B. aus (-[o-Nitro-phenyl]- 
e-methyl-milchséurealdehyd O.N-C,H,-CH(OH)-CH(CH,)-CHO, der aus o-Nitrobenz- 
aldehyd durch Kondensation mit Propionaldehyd entsteht, analog Formelreihe L 
(S. 936) in essigsaurer Lésung durch Reduktion mit Zinkstaub bereitet werden ‘(mit 
25°, der theoretischen Ausbeute). 

Das Lepidin (y-Methyl-chinolin, 4-Methyl-chinolin, Cincho- 
lepidin) — Entdeckung s. S. 931, Konstanten s. in der Tabelle Nr. 10 
auf 8. 938 — ist in dem Ol, das bei der Destillation des Cinchonins 
mit Kali entsteht, nur in geringer Menge enthalten. Recht glatt kann 
man aber vom Cinchonin zum Lepidin itiber das Cinchen gelangen, dessen 
wichtige, von Konics aufgefundene hydrolytische Zerlegung in Lepidin 
und Merochinen schon S. 898 besprochen worden ist. 

Lepidin ist auch auf mehreren synthetischen Wegen erhalten worden. Fiir 
die Darstellung wird empfohlen, von dem synthetischen 2. 4-Dimethy]-chinolin (S. 940) 
auszugehen, dieses mit Phthalsiureanhydrid zu einem Phthalon (vgl. S. 1013) zu 
kondensieren, wobei es mit seinem a-stiindigen Methyl reagiert (vgl. S. 933), und 
das Phthalon mit Salpetersiiure zur Lepidin-c-carbonsiure zu oxydieren, welche nun 
bei 170—180° sich glatt in Lepidin und Kohlendioxyd spaltet: 


CH, CH, 
« e Be Za oe =a 
a —— 7 CH(C,0,) CoB, 
CH, CH, 
Oxydation d cape = 60; Ss ie ; (N) 
St See 


Merkwiirdig ist die ziemlich glatte Lepidin-Bildung beim Destillieren des Hydro- 
chlorids der Tetrahydro-cinchoninsdure (vgl. S. 997) mit Zinkstaub im Wasserstoff- 
strom? (Reduktion von Carboxyl zu Methyl!). — Die fiir den Beweis der y-Methyl- 
Stellung wichtige Oxydation*® zu Chinolin-y-carbonsiure (Cinchoninsiure, S. 988) 
vollzieht sich beim Kochen des Lepidins mit Chromsiure-Gemisch sehr langsam. 
Von Kaliumpermanganat in heiBer alkalischer Lésung wird Lepidin leicht oxydiert 
unter Bildung von y-Methyl-pyridin-a, 6-dicarbonsiure (Methyl-chinolinsaure); es ver- 
halt sich hierbei also dem Chinolin analog und abweichend vom Chinaldin (vgl. 
S. 916—917). — Aus Gemischen von Chinolin- und Lepidin-Jodalkylaten ent- 
stehen durch Zersetzung mit Alkali‘ die ,,wahren“ (blauen) Cyanin-Farbstoffe (vgl. 
S. 984, 1001). 

1 Dosner, v. Muwer, B. 17, 1715 (1884); 18, 1642 (1885). — v. Mivier, Rinkexin, 
B. 20, 1917 (1887). — v. Minter, B. 23, 2258 (1890). — Kénias, Biscuxorr, B. 34, 
4830 (1901). — Ké6nias, Stocxuavusen, B. 35, 2560 (1902). — W. Wisticenus, Etvert, 
B. 42, 1144 (1909). — Hexter, B. 43, 1917 (1910). 

> Were, M. 3, 75 (1882). 

3 HoocEwERFF, vAN Dorp, R. 2, 1 (1888). — Knorr, A. 236, 95 (1886). 

* Vgl. Mierue, Boox, B. 37, 2821 (1904). 
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Tabelle Nr. 10 (Methyl-Homologe des Chinolins). 


SS 


Rationeller Name gciiepaae lind Schmelzpunkt ~ Siedepunkt Spez. Gew. 
2-Methyl-chinolin'—?3, . . Aer Chinaldin Flissig 246—246° (755 mm) | 1-059 (26°/4° 
a Methyl-chinolin™ © som Sa. — + 10—14° 252—254° (735 mm) ee 
4-Moth¥l-chinolin® > 898 Lepidin. Krystallisiert 258—260° (korr.) == 

unterhalb 0° (742 mm) 
b Mothyehinoline? si 5 oF ee es ana-Methyl-chinolin *Fliissig 253—255° (korr.) = 
(135 mm) 
CpMathyl-chinglne se FPO ON Oe, p-Toluchinolin Flissig 258° (745 mm) 1:066 (20°/4°) 


7-Methyl-chinolin 884145). 


8:Mothyl-chinolin®* 40-40-48 9 
Re S-limethyehinolee tres | ek 


274-Dimethyl-chinolin—" 0 4 ae 


3,4-Dimethiyl-chinolin#?#?"— \~ 2S 2. 3 
5.6- (oder 6.7-)Dimethyl-chinolin® . . . . 
5.8-Dimethyl-chinolin®* 6! . . . . 2, 
6.8-Dimethyl-chinolin®’®* . 2 2 5. 
2,6-Digrethy!: chinolin ©7779 ve ay 
2.1-Dimethy!-chinolin®’—* 8 2. 3”. 
2.8-Dimethyl-chindlin®” 72-4" . . . ,, 


4.6:Dimethyl-chinolin’®=-"7/y. 2 6 4k 
4,1-Dimethyl-ehinolin "75%. 00 jn yep ds 
4.8-DimethyFchinolin’™ 7... 2) 2, 


2.3.4-Trimethyl-chinolin”® . . . . . .. 
5.6.8-Trimethyl-chinolin®’®! . . 2... 
2.3 6-Trimethyl-chinolin® . .°.'. . ... 
2.4,6-Trimethyl-chinolin?®:8% . . . . .>. 
2.6.8-Trimethyl-chinolin®*—8 . . : 

2.4.6.7- (oder 2.4.5.6-)Tetramethyl- selina? 
2.5. 6.8-Tetramethyl-chinolin 8. 2... 


m-Toluchinolin 


o-Toluchinolin 
6-Methyl-chinaldin 


y-Methyl-chinaldin 


p-Toluchinaldin 

m-Toluchinaldin 

o-Toluchinaldin 
y-Metby1-p-toluchinolin 


y-Methy]l-m-toluchinolin 
y-Methy]-o-toluchinolin 


Fliissig (erstarrt 
nicht bei — 20°) 


” 


+ 69° 


Fliissig 
+ 65° 


Fliissig 
+ 4—5° 
Flissig 
+ 60° 
+ 62° 
Flissig 
Fliissig 


(erstarrt bei 0°) 
Flissig 


+ 54—55° 


ca. + 65° 
+ 42—43° 
+ 86—87° 
4+ 39—40° 
+ 45—46° 
+ 84° 
+ 28° 


260° (747 mm) 


248° (151 mm) 


261° (unkorr.) 
(729 mm) 
264—265° (unkorr.) 
290° (korr.) 
(737 mim) 
273—274° 
265° (736 mm) 


265° (713 mm) 


266— 267° 
264—265° 
252° 
255— 256° 
(760 mm) 
140—141° 
(15 mm) 
258—259° 
(758 mm) 


285° (unkorr.) 
285—287° (unkorr.) 
285° 
281—282° 
260° (719 mm) 
284—285° (unkorr.) 
297—300° 


1-068 (20°/4°) 


1-073 (20°/4°) 


1-061 (15°) 


1-070 (21°) 
1-066 


ey tm 


Iateratur ftir Methyl-Homologe des Chinolins. 939 

Zitate zu der Tabelle Nr. 10°auf §. 938. } Donner, v. Miter, B. 14, 2812 
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(1888). — ® Briar, Ph. Ch. 16, 210, 218, 224 (1895). — °® Ogcusner pE Conrncx, 
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215 (1902). — 4° Barrow, Mc Coxttum, Am. Soc. 26, 701 (1904). — *! Hocusrer 
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‘60 Knorr, A. 245, 362 (1888). — °® v. Mitunr, B. 23, 2257 (1890). — ° L. Berenp, 
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(1887). — 7° Erener, B. 34, 2450 (1901). — ™ M. Horrmann, B. 38, 3709 (1905). — 
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89 Rist, B. 23, 3483 (1890). — % Bamberger, Woz, B. 24, 2066, 2074 (1891). — 
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940 Toluchinoline usw. 


Von den vier méglichen Bz-Methyl-chinolinen entstehen das 6-, 7- 
bzw. 8-Methyl-chinolin aus dem p-, m- bzw. o-Toluidin nach der SkRrauP- 
schen Synthese; sie werden mit dem Sammelnamen ,,Toluchinoline* 
bezeichnet. Aus dem m-Toluidin erhalt man bei der Skgaupschen Syn- 
these als wesentliches Produkt das 7-Methyl-chinolin, wahrend sich das 
5-Methyl-Homologe (ana-Methyl-chinolin) entweder gar nicht oder nur in 
sehr geringer Menge dabei bildet (vgl. dazu S. 918). Zu ihm ist man 
aber auf folgendem Wege gelangt: 


CH, CH, cH, 
rea = oe ee ae 
Pee = oe Synthese = | | x CO, | | = (0) 
gleichzeitiger | 
Nea Verseifung von CN DS ee NS 7 aN 
S NH, M 
CN CO,H. 
p-Toluchinolin riecht in yerdiinntem Zustand angenehm fliederartig. — m-Tolu- 


chinolin zeigt in verdiinnt-schwefelsaurer Lésung deutliche blaue Fluorescenz. 

Die oben erwahnten Monomethyl-chinoline sind mit den Dimethyl.-, 
Trimethyl- und Tetramethyl-chinolinen in der Tabelle Nr. 10 auf S.938 
zusammengestellt. 

Von den Py-Homologen mit mehreren Methyl-Gruppen ist das «,y-Dimethyl- 
chinolin (2.4-Dimethyl-chinolin) durch seine in guter Ausbeute erfolgende 
Entstehung aus Acetylaceton und Anilin’ (Formelreihe H auf 8. 915) leicht zuging- 
lich. Interessant ist, daB es sich auch aus Mesityloxyd (sowie bei héherer Tempera- 
tur aus Aceton) durch Erhitzen mit salzsaurem Anilin unter Druck bildet, wobei 
sich Methan abspaltet* : 


CO-CH, CO-CH, 
C,H,-NH, + CH = CoHs_ CH, 
C(CH,)» NH-C(CH,). 
C(CH;): 
— =e H XN : 5 
Kn ——6.cH, + CH, + H,0 (P) 


Die Liésungen seiner Salze zeigen starke Fluorescenz. Die Oxydation mit Chrom- 
siure-Gemisch ergibt 2-Methyl-chinolin-carbonsiiure-(4). — Von den Toluchinaldinen 
besitzt die p-Verbindung (2.6-Dimethyl-chinolin) ausgesprochenen Anisgeruch, 
wihrend o- und m-Toluchinaldin &hnlich dem Chinaldin riechen. 

Unter den Homologen mit lingeren Seitenketten® sei nur das 
3-Methyl-2-iithyl-chinolin’, das nach der Désner-v. Minuerschen Syn- 
these aus Anilin und Propionaldehyd erhalten wird, erwihnt. DaB es 
die Stellung der Seitenketten, die in der Bildungsgleichung D auf S. 914 


* Combes, Bl. [2] 49, 90 (1888). — Kinies, Menoer, B. 37, 1324 (1904). 

* Enouer, Riewm, B. 18, 2245 (1885). — OC. Beyer, J. pr. [2] 33, 393 (1886). 
— Rieu, A. 238, 3 (1887). 

* Vgl. z. B.: Banyser, Jackson, B. 18, 117, 121 (1880). 

* Doser, v. Mitrer, B. 17, 1714 (1884). — v. Mier, Kinxeuin, B. 20, 1947 
(18837). — Niementowsx1, OrzecHowskr, B. 28, 2815 (1895). — Cramician, SizBer, 
R. A. L. [5] 14, Il, 379 (1905). 
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Monomolekulare Dihydride der Chinolin-Rethe. 941 


angenommen ist, besitzt, wird ddrch die Oxydation mit Chromsaure in 
schwefelsaurer Liésung bestatigt; denn es liefert hierbei eine Carbon- 
saure C,,H,O,N, die beim Erhitzen mit Natronkalk 8-Methyl-chinolin 
abspaltet. 


Die Wasserstoff-Additionsprodukte des Chinolins und seiner 
Homologen. 


Dem Chinolin kommt die empirische Formel C,H,N zu; aus seiner 
Strukturformel ersieht man, da man 10 Wasserstoffatome zufiihren 
kann, ohne die bicyclische Anordnung des Kerns C,N aufzuheben. Dem- 
nach sind finf Hydrierungs-Stufen vorauszusehen: 


Dihydride, C,H,N bzw. Homologe; 
Tetrahydride, C,H,,N » ” ) 
Hexahydride, C,H,,N _,, » ; 
Oktahydride, C,H,,N ,, » ; 
Dekahydride, C,H,,N ,, ” 


Oktahydride konnten bisher nicht erhalten werden’. Fir die 
iibrigen Stufen sind Vertreter bekannt, in gréBter Zahl und am ein- 
gehendsten untérsucht fiir diejenige der Tetrahydride. 

Monomolekulare Dihydride kennt man bisher nur in Gestalt von 
N-Alkyl-Derivaten. Solche von der allgemeinen Formel I (s. u.) entstehen, 
wie schon S. 929 durch Gleichung G erliutert wurde, durch Kinwirkung 
von Alkyl-magnesiumhaloiden auf Chinolin-Jodalkylate. Ihre Struktur ist 


CH 
; eae u 7 foe SCH 
ae RY? LL Jer, 
N 
CH, 


durch die Reduzierbarkeit zu den N-Alkyl-Derivaten von #-Homologen 
des Chinolin-tetrahydrids (S. 943—944) erwiesen. Geht man von Jod- 
alkylaten «-alkylierter Chinoline aus, so.‘fiihrt die Reaktion zu gem.- 
dialkylierten Dihydriden, wie II (s..0.). 

Als Paradigma dieser Verbindungen® sei die einfachste erwahnt, das 1.2- 
Dimethyl-chinolin-dihydrid-(1.2) (N-Methyl-dihydrochinaldin), Es ist ein 
gelbliches, durch Luftsauerstoff sich braunendes Ol, das bei 255—260° (korr.) siedet. 


1 Vgl. dazu Bampercer, Lenererp, B. 23, 1141 (1890). 

2M. Freonp, B. 37, 4666 (1904). — M. Freunp, Ricnarp, B. 42, 1101 (1909). 
— Heuer, B. 47, 2894, 2900, 2901 (1914); 51, 437 (1918). — v. Braun, Aust, 
B. 47, 3023 (1914). 

Uber photochemische Bildung einer Verbindung von der Zusammensetzung 
eines Benzoyl-cibydrochinolins aus Benzaldehyd und Chinolin s. Benrarn, J. pr. [2] 
73, 384 (1906). 
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Es lést sich in Siuren, zeigt aber keine Neigung zur Bildung krystallisierter Salze; 
doch konnte das Platindoppelchlorid (C,,H,,NCI,PtCl, in mikroskopischen 
braunen Nidelchen erhalten werden. Durch mebratiindiges Behandeln mit Zinn und 
Salzsiiure erfolgt Reduktion zum N-Methyl-Derivat des Tetrahydrochinaldins (vgl. 
S. 946). La8Bt man das N-Methyl-dihydrochinaldin mit kalter Salzsiure und Zinkstaub 
mehrere Tage stehen, so bleibt es zum grdBten Teil unveriudert; zum kleinen 
Teil aber wird es (durch katalytische Wirkung des nascenten Wasserstoffs?) zu dem 
krystallisierten Dimeren (s. u.) umgewandelt. 


Krystallisierte dimolekulare! Dibydride sind von HELLER aus 
Chinaldin und dessen Homologen (dagegen nicht aus Chinolin selbst) in 
guter Ausbeute durch Erhitzen mit verdiinnter Salzsiure und iiber- 
schiissigem Zinkstaub erhalten worden. Bemerkenswerterweise konnten 
sie mit Salzsiure und Zinnchloriir nicht zu den entsprechenden Tetra- 
hydriden. (S. 942 ff.) weiter reduziert, dagegen recht glatt durch Queck- 
silberoxyd (in Cumol-Lésung) oder Chromsiaure -(in essigsaurer Lésung) 
za den nichthydrierten Chinolin-Kérpern reoxydiert werden. Das di- 
mere Dihydro-chinaldin schmilzt bei 178° und lést sich in verdinnter 
Salzsaure nicht, in konzentrierter nur langsam; aus der alkoholischen 
Lésung wird durch warme Salzséure das Hydrochlorid (C,,H,,N), 2HCl 
in glinzenden Krystallnadelm abgeschieden,.das mit Wasser dissoziiert. 


Aus den Chloralkylaten der Chinaldine entstehen durch Erhitzen mit Salzsaure 
und Zinkstaub die etwas stirker basischen N-Alkyl-Derivate der dimeren Dihydride, 
die von Reduktionsmitteln — selbst Natrium und Alkohol — nicht angegriffen 
werden. Das dimere N-Methyl-dihydrochinaldin schmilzt bei 179—180°; 
iiber seine Bildung aus dem Monomeren s. o. 


Polymolekulare amorphe (offenbar nicht einheitliche) Produkte, 
welche die Zusammensetzung von Dihydriden zeigen”, bilden sich hei 
der elektrolytischen Reduktion von Chinolin und Chinaldin, sowie bei 


der Reduktion mit Zinkstanb und Ammoniak, auch mit Natriumamalgam 
und Alkohol. 


DaB die Tetrahydride unter den hydrierten Chinolin-Kérpern die 
wichtigsten sind, wurde schon S.941 hervorgehoben. In groBer Zahl hat 
Iman sie aus den Chinolinen bereitet, wobei man die Reduktion meist mit 
Zinn und Salzsiure, zuweilen -auch mit Natrium in absolutem Alkohol be- 
wirkte® (vgl. S. 924—925 iiber die Reduktion des Chinolins\. Sie entstehen 
ferner neben.den entsprechenden Chinolinen bei der Désner-v. MILLER- 
schen Synthese* (vgl. S.914—915). DaB gem&B der Formel III (S. 943) 


* Hetrer, Sourus, B, 41, 2695, 2702 (1908). — Hexizr, B. 44, 2106 (1911); 
AT, 2895 (1914). 

* Konies, B. 14, 99 (1881). — Lesumann, B. 22, 1839 (1889), — VINCENZI, 
G. 24, II, 97 (1894). — Aurens, Z. El. Ch. 2, 580, 581 (1896). 

* 2.4-Dimethyl-chinolin konnte mit Zinn und Salzsiiure nicht, wohl aber mit 
Natrium in Alkohol reduziert werden [Tuomas, Soc. 101, 725 (1912)]. 

“ Vgl.: Dépyer, v. Minter, B. 17, 1698 (1884). — Jonzs, Evans, Soc. 99, 334 
(1911). — Garrop, Jones, Evans, Soc. 101, 1390 (1912). ; 


Bildung und Verhalten von Tetrahydriden. 943 


die vier addierten Wasserstoffatome von der Pyridin-Halfte des Chinolin- 
Molekiils aufgenommen sind, der Benzol-Kern also noch in ,,aromatischer“ 
Form besteht, wird durch ibr Verhalten bezeugt (s.u.). Auch beweisen 


CH, CH, CH, 
ty (cate eee acl ce sipecarenae: 
| ’ ) | 
NAA Oh NA _ Che MeO: 
Ni N N—1 
. . es 
CH, H,O 0H, 


dies mehrere RingschluB-Synthesen, z. B. die Bildung von o-Toluchinolin- 
tetrahydrid bei langerem Sieden von o-Toluidin mit Trimethylenchloro- 
bromid? (s. ferner Formelreihe W auf S. 949). 

Bx-Tetrahydride — Verbindungen ‘also, bei denen umgekehrt der Pyridin- 
Kern ,,aromatisch“, der Benzol-Kern hydriert ist — sind bisher nur-in Form einiger 
Derivate durch Ringschlu8-Reaktionen erhalten worden (vgl. S. 978, 997 Formel- 
reihe Zf und §. 1009 Formelreihe N), die von Cyclohexanon-Abkémmlingen aus- 
gehen. 

GemaB solcher Struktur ist zu erwarten, daB die Tetrahydride in 
ihrem chemischen Charakter mit den N-Monoalkyl-Derivaten der Aryl- 
amine iibereinstimmen werden”. Dies zeigt sich in der Tat z. B. darin, 
daB ihre N-Nitroso-Derivate sich mit alkoholischer Salzsiure umlagern, 
indem die Nitroso-Gruppe in den Benzolkern wandert: 


CH, CH, | 
Cs ~~ CH, ees es NCH, me 
{ ins 3 
NN One EE 
N NH 
NO 


s. ferner iiber Kuppelung mit Diazokérpern 8.962. Besonders deutlich tritt 
die Ubereinstimmung bei den N-Alkyl-Derivaten der Tetrahydride (wie IV, 
s. 0.) hervor, die hiernach den N-dialkylierten Arylaminen vergleichbar 
sind; denn sie geben in Reaktionen, bei denen. das Dimethylanilin in 
Farbstoffe iibergeht, ahnliche Farbstoffe?, z. B. beim Erwarmen mit 
Benzotrichlorid und Chlorzink griine Farbstoffe von der Art des Malachit- 
grins, wahrend die nichthydrierten Chinolin-Kérper unter den gleichen 
Bedingungen keine Farbstoffe liefern. 

Die eben erwaihnten N-Monoalkyl-Derivate, in denen tertiare 
Amine vorliegen, wahrend die Tetrahydride selbst sekundare Amine sind, 
kénnen aus den Tetrahydriden durch Alkylierung gewonnen werden; 


1 G. Pinxus, B. 25, 2805 (1892). 

? Vgl. dariiber: Bampercer, A. 257, 21 (1890). — Bamsercer, Wotz, B. 24, 
2055 (1891). — Ersner, B. 29, 2980 (18986). 

8 Vgl.: Dépyzr, v. Minter, B. 16, 2468 (1883). — v. Braun, Aust, B. 49, 505 
(1916). — v. Braun, B. 49, 1104 (1916). 
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doch bereitet man sie besser aus den Halogenalkylaten der Chinolin- 
Kérper durch Reduktion! mit Zink oder Zinn und Salzsaure. 

Auch entstehen sie aus den N-alkylierten Dihydriden? durch Reduktion mit 
Zinn und Salzsiure, wie schon S. 941 erwihnt wurde. Auf diesem Wege kann man 
auch zu N-Alkyl-Derivaten von Tetrahydriden mit zwei geminal in « gestellten 
Alkylen gelangen (aus Stoffen vom Typus I, S. 941). 

Durch Vereinigung mit Alkyl-halogeniden gehen die N-Monalkyl- Deri- 
vate leicht in quartire Ammonium-Verbindungen vom Typus V (S. 943) 
iiber. Da8 die Ammoniumbasen, welche diesen Salzen entsprechen, nicht 
wie die unhydrierten Ammoniumbasen die Neigung zeigen, sich in Pseudo- 
basen umzuwandeln (vgl. S. 926—928), kann nicht iiberraschen, da die 
Struktur hier Bildung eines tertiiren Amins durch analoge Wanderung 
des Hydroxyls, wie im Falle der quartaren Chinoliniumbasen, nicht zu- 
1aBt. Man konnte aber erwarten, dab die Ammoniumbasen in der Warme 
sich Ahnlich wie viele quartire Piperidiniumhydroxyde unter Abspaltung 
von Wasser und Offnung des heterocyclischen Systems zersetzen wiirden 
(vgl. Bd. I, Tl. I, S. 912—914; Bd. II, Tl. III, S. 818). Indessen hat 
sich gezeigt, dab sie zu ciuce Site Anite nicht geneigt sind, 
vielmehr einfach in je ein Molekiil Alkohol und N-Monoalkyl-tetrahydrid 
zerfallen® (im Falle der Formel V also in Methylalkohol und N-Methyl- 
chinolintetrahydrid). Man kann hieraus den SchluB ziehen, daB der 
hydrierte Pyridin-Ring bei Orthokondensation mit einem Benzol-Ring eine 
gréBere Festigkeit besitzt, als bei isolierter Existenz (wie in den Piperi- 
dinen); eine weitere Bestitigung hierfiir bietet das Verhalten der N-Alkyl- 
tetrabydrochinoline gegen Bromcyan (s. 8.947). Doch gelingt eine Ring- 
spaltung bei den quartaéren Salzen (und zwar bei den Chloriden leichter 
als bei den Jodiden) durch Reduktion* mit Natriumamalgam in warmer 
konz. wabriger Lésung; neben partiellem Ubergang in N-Monoalkyl-tetra- 
hydrid verlauft die Hauptreaktion hierbei in folgendem Sinne: 


CH, H, 
me ne NCH ee CH, 
(R) 
Pe ee nae re es cu, -N(CHg)2 ; 
A ae 
H,C CH; 


unter Bildung eines tertiiren fettaromatischen Amins. Dieser inter- 
essante Vorgang wurde von Empr aufgefunden und von v. BRAUN in 
seinem Verlauf aufgeklirt. 


1 Vgl.: Craus, Srearritz, B. 17, 1329 (1884). — M. Freonp, B. 37, 22 (1904). 

> M. Frevunp, Ricnarp, B. 42, 1102, 1108, 1109, 1111, 1112 (1909). 

° Vgl.: Métrer, A. 242, 320 (1887). — Knorr, B. 32, 734 (1889). — v. Braun, 
B, 42, 2533, 2537, 2538 (1909). . 

“ Empe, A. 391, 88 (1912). — v. Braun, Aust, B. 49, 501 (1916). — v. Braun, 
L. Neumann, B. 50, 50 (1917). 
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Chinolin-tetrahydrid-(1.2.$.4)}, s. Formel III auf 8. 943, — ge- 
wohnlich schlechthin Tetrahydro-chinolin genannt — wurde 1880 
von WISCHNEGRADSKY” entdeckt; iiber seine Bildung aus Chinolin durch 
Hydrierung s. 8. 924—925. Fir seine Darstellung? ist bisher meist die 
Reduktion des Chinolins mit Zinn und Salzsiure oder mit Natrium in 
kochendem absoluten Alkohol benutzt worden. Es ist bei gewéhnlicher 
Temperatur fliissig (spez. Gew.4: D?* = 1-067), erstarrt bei WinterkAlte zu 
farblosen Krystallen, die bei Zimmertemperatur wieder schmelzen®, und 
siedet® unter 755 mm Druck bei 248°, also auffallenderweise etwa 10° 
hoher als Chinolin (vgl. S. 921, 949). Im Geruch erinnert es nicht mehr 
an Chinolin, sondern etwas an Indol. Es ist leichter léslich in Wasser 
als Chinolin und ibertrifft dieses erheblich an Basizitét. Sein Hydro- 
chlorid C,H,,NCl,; das aus Alkohol in feinen Prismen krystallisiert und 
bei 181° schmilzt, lst sich ohne Hydrolyse? in Wasser. Das Pikrat® 
C,H,,N,C,H,0,N, krystallisiert in goldfarbigen Tafeln und schmilzt 
bei 141-5° 

Beim Erhitzen von Tetrahydrochinolin mit fein verteiltem Nickel im Rohr 
entsteht unter anderen Produkten Skatol®; diese Verengerung des heterocyclischen 
Molekiilteils verliéuft vielleicht unter vorheriger Ringspaltung, der dann erneuter 
Ringschlu8 — aber nun zum Fiinfring — folgt. Uber einen durchsichtigen Uber- 
gang in die Indol-Gruppe s. S. 948 (Formelreihen T und U). 

Das Tetrahydrochinolin ist leicht oxydierbar. Goldchlorid gibt in 
der Lésung seines Hydrochlorids einen anfangs gelben Niederschlag, der 


1 AuBer den im Vorangehenden und Nachfolgenden speziell zitierten Ab- 
handlungen vgl.: Dirrmar, B. 18, 1619 (1885). — Knorr, Kxorz, B. 19, 3302 (1886). 
— Wepe1, Guiser, M. 7, 329 (1886). — Lenimann, Boye, B. 23, 1874 (1890). — 
Aurens, Z. E). Ch. 2, 580 (1896), -- Maass, Wotrrenstein, B. 30, 2189 (1897). — 
C. Gotpscumipt, Ch. Z. 21, 243 (1897). — Wepexinp, Orcusten, B. 35, 1079 (1902). 
— Cysursxy, C. 1903, II, 43. — Guinzzere, B. 36, 2705 (1903). — Auwers, A. 332, 
215, 223 (1904). — Wepexinn, B. 38, 436 (1905). — Wereeman, R. 25, 260 (1906). 
— vy. Braun, B. 41, 2162 (1908). — Méuuav, Repuicu, B. 44, 3617 (1911). — Jonzs, 
Dounitop, Soc. 101, 1752 (1912). — Sxrira, W. A. Meyer, B. 45, 3594 (1912). — 
S. Franxet, P. Liwy, B. 46, 2548 (1913). — Konic, J..pr. [2] 88, 216 (1913). — 
Pops, Reap, Soe. 103, 1529 (1913). — Fromuerz, A. Pth. 76,270 (1914). — Tscue- 
LINZEW, Tronow, C. 1915, II, 540. — v. Braun, Hewer, KE. Miuier, B. 51, 282 (1918). 

2 B. 18, 2400 (1880). 

8 L.. Horrmann, Konics, B. 16, 727 (1883). — Bampercer, Lenereip, B. 23, 1142 
(1890). — Bamsercer, Wituiamson, B. 27, 1465 Anm. (1894). — Darzens, C. r. 149, 
1002 (1909). 

4 W. H. Perxin sen., Soc. 69, 1117, 1214, 1245 (1896). — Briux, Ph. Ch. 16, 


209, 218, 224 (1895). — Evyxman, R. 14, 189 (1895). — Musser1, Tuoxz, Dunstan, 
Soe. 10I, 1013 (1912). 
5 Konias, B. 14, 101 (1881). 6 Detfrine, C. r. 126, 965 (1897). 


7 Vevey, Soc. 93, 2138 (1908). 

8 Tpariew, B. 41, 993 (1908). — Vanzerti, GazzaBin, G. 46, I, 150 (1916). 

Verbindung mit Trinitrobenzol: Supporoven, Bzarp, Soc. 97, 776, 796 (1910). 

9 Panoa, ScaaiiaRini, G. 39, I, 378 (1909). — S. auch L. Horrmann, K6nies, 
B. 16, 738 (1883). 


Mxryer-Jacoznson, org. Ch, IIs. (1.u. 2. Aufl.) 60 (Mai 1918) 
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schnell schon bei gewdhnlicher Temperatur reduziert wird. Auch alko- 
holische Silbernitrat-Lésung wird von Tetrahydro-chinolin reduziert; beim 
Zusammenreiben mit trockenem Silberoxyd tritt haufig spontane Reak- 
tion unter heftiger Feuererscheinung ein. Kaliumbichromat mit Schwefel- 
siure erzeugt selbst bei starker Verdiinnung eine dunkelrote Farbung 
(empfindliche Reaktion). VerhaltnismaBig glatte Riickfihrung in Chinolin 
erfolgt beim Erhitzen mit Nitrobenzol! und mit Jod? (in Alkohol), sehr 
glatte mit konz. Mercuriacetat-Lésung* bei 180—150° 

Andererseits ist Tetrahydrochinolin der weiteren Hydrierung zuginglich (vgl. 
S. 949—950 Hexahydro- und Dekahydro-chinolin). Beim Erhitzen mit Jodwasserstoft- 
siure und Phosphor‘ auf 225° wird auBer dem Dekahydrid und einem jodsubstituierten 
Hydrid, sowie einer nichtfliichtigen (wabrscheinlich infolge eines Polymerisations- 
prozesses entstehenden) Base in geringer Menge Propyl-cyclohexan gebildet. 

Die Natur des Tetrahydro-chinolins als sekundaéres Amin ergibt 
sich z. B. daraus, daB es durch nascente salpetrige Siure in ein Nitros- 

N-Nit hinolin-tetrahydrid® (CHC 11-20 feat 
1S Salata pea roso-chinolin-tetrahydri - «\N(NO)-CH, (g 
liches Ol) — iibergefiihrt wird, welches sich durch die iiblichen Reak- 
tionen in ein Hydrazin (C,H,,>N-NH,) und weiter in ein Tetrazon 
(C,H,, >N-N:N-N<C,H,,) umwandeln l48t; iiber die Umlagerung des 
Nitrosamins durch alkoholische Salzsiure s. S. 943 (Formelreihe Q) 
und S8. 956. 

Die Einwirkung des Methyljodids auf das Tetrahydro-chinolin ist 
sehr heftig und fiihrt leicht iiber die Bildung des tertiaren Amins hinaus 
zum quartiren Dimethyl-tetrahydrochinoliniumjodid. Fiir die Darstellung 
des V- Methyl-tetrahydrochinolins (Formel IV, 8.943) benutzt man 
daher zweckmaBiger die Reduktion des Chinolin-jodmethylats mit Zinn 
und Salzsaéure. Diese von L. Horrmann und Konics zuerst beschriebene 
Verbindung® wird gewohnlich Kairolin genannt, weil man wegen ihrer 
antipyretischen Wirkung an eine therapeutische Verwertung dachte, die 


1 Letimann, Revscu, B. 22, 1390 (1889). 

2 E. Scummwr, Ar. 237, 563 (1899). 

3 Tarer, B. 25, 1620, 1622 (1892); s. ferner B. 27, 824 (1894). 

* Bampercer, Lenorerp, B. 23, 1138 (1890). — Bamsercer, Wittiamson, B. 27, 
1458 (1894). . 

° L. Horrmany, Kénies, B. 16, 730 (1883). — O. Fiscuer, Hepp, B. 20, 1251 
(1887). — ZieavEer, B. 21, 862 (1888). — Wipera, B. 31, 2278 (1898). 

Bei der Kinwirkung von gasférmiger salpetriger Siure in Wasser oder Alkohol 
erfolgt auBer der Nitrosierung am Stickstoff noch Nitrierung im Benzolkern; vgl. 
Srozrmer, B. 31, 2526, 2536 (1898). 

° L. Horrmann, Kénias, B. 16, 732, 740 (1883). — Frer, Kénios, B. 18, 2388 


(1885). — Lapensura, B. 28, 1171 (1895). — Briut, Ph. Ch. 22, 386, 390, 394 
(1897). — Kworr, B, 32, 734 Anm. (1899). — Wepexinp, B. 35, 773 (1902); 36, 3797 
(1903); 38, 1840 (1905). — Wepzxinp, Oxcusten, B. 35, 3580 (1902). — Decker, 


B. 36, 2568 (1903). — v. Braun. B. 42, 2219 (1909). — Metsennemer, A. 385, 138 
(1911). — J. F. Tuorrz, Woop, Soc. 103, 1603, 1611 (1913). 
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sich indessen nicht eingestellt hat? Uber ihre wichtige Bildung bei der 
Zersetzung von Chinolin-jodmethylat durch konzentriertes Alkali in der 
Warme s. 8. 927—928 (Gleichung E). 

Kairolin ist ein farbloses Ol von heftigem reizenden Geruch und siedet unter 
758 mm Druck bei 247—250° (korr.); D?° = 1-022. Besonders charakteristisch ist 
die gelbrote Farbung, welche Natriumnitrit selbst in stark verdiinnten wiBrigen 
Lésungen hervorruft. Uber Farbstoffbildung mit Benzotrichlorid vgl. S. 943. Bei 
der Reaktion mit Bromoyan erleidet das Kairolin, wie das N-Methyl-piperidin (vgl. 
S..818), keine Ringspaltung. Seine Analogen mit héherem Alkyl spalten sich aber 
teilweise im Sinne der Gleichung: 


CH,- CH, 08, 0H CH,-CH,-CH,Br 
ee 2 ~ 2 28 1 
CH Gy, t BrrON = CoH <n OH ; ©) 
. oe 
C,H, NO Br (,H, NG te 


doch tritt bei ihnen diese Reaktion hinsichtlich ihres Betrages mehr zuriick, als 
bei den entsprechend alkylierten Piperidinen. 

Durch Anlagerung von Alkyl-halogenid an Kairolin bzw. andere 
N-monoalkylierte Tetrahydrochinoline gelangt man zu (quartaren) Di- 
alkyl-tetrahydrochinoliniumsalzen. In solchen ist das Stickstoffatom, 


wenn es an zwei verschiedene Alkyle gebunden ist — z. B. Formel VI, 
s. u. — asymmetrisch; es ist daher zu erwarten, daB sie sich in optisch 
CH Ss 
he at ae VII) bed a Z 
BS ee ine POS 
N—Ac ae 
1 SSS 
H,C C,H, H,C O 


aktive Formen spalten lassen. In der Tat konnte diese Erwartung an 
dem in VI formulierten Beispiel! bestatigt werden. 

Fir die Stereochemie des fiinfwertigen Stickstoffs ist aber besonders 
interessant der von MEISENHEIMER erbrachte Nachweis, daB auch Amin- 
oxyde vom Typus N (a, b,c)O in Spiegelbildisomeren auftreten. Zu diesem 
Typus gehért das aus Kairolin durch Wasserstoffsuperoxyd leicht ent- 
stehende Kairolin-N-oxyd? (VII, s.0.). Es 1aBt sich sehr glatt und 
vollstindig durch aufeinanderfolgende Anwendung von d-Weinsaure und 
d-Bromecamphersulfonsiure in seine optisch aktiven Komponenten spalten. 

Das d,l-Kairolin-N-oxyd krystallisiert wasserfrei, schmilzt unter Dunkel- 
farbung und Zersetzung bei etwa 124° und zerflieBt sehr schnell an der Luft. Die 
aktiven Formen krystallisieren mit je 1 Mol. H,O, werden im absoluten Vakuum 
iiber Phosphorpentoxyd allmiahlich wasserfrei und zeigen in Benzol-Lésung [e]p = 
ca. + 84°. 


1 Vel.: Wepexinp, B. 35, 183 (1902). — Bucxney, C. 1907, II, 820. — Bucx- 
ney, Jones, Soc, 91, 1821 (1907), — E. u. O. Wepexinp, B. 40, 4450 (1907). — S. auch 
Jones, Soc, 83, 1405, 1416 (1908). 

2 Mersenneimer, A. 385, 134 (1911). 
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Von den Derivaten des Tetrahydrochinolins mit organischen Saure- 
radikalen sei das N-Benzoyl-tetrahydrochinolin wegen der inter- 
essanten Spaltung?: 


GHEOHondet pele CH,-CH, -CH,C! 
caer aa CG H, ——— > C,H, N (T) 
CoO ke (Oe h CCl , C,H; 


erwaihnt, welche es leicht beim Erwarmen mit Phosphorpentachlorid 
erleidet. 

Das aus dem primaren Produkt der Reaktion T durch Zersetzung mit Wasser 
entstehende o-[y-Chlor-propyl]-benzanilid laBt sich durch die folgenden Umwand- 
lungen in das dem Tetrahydrochinolin isomere 2-Methyl-indolin tiberfihren: 


CH,-CH,-CH,Cl Erhitzen _ CH, -CH: CH, 
is — > 
CoH -CO-C,H, cecil lara OsHi< -CO-C,H; 
+ HCl _ CH, -CHCl- CH, Weitere Einw. _ CH; -CHCl: CH, 
CsHi<_NH-CO-C,H, von HCl CoH vw, 
Erwa4rmen en INS 
mit no, | Coli. NH _>CH-CH,, HCl . (0) 


Erwirmt man das Chlorpropyl-benzanilid selbst mit rauchender Salzsiure, so wird 
es zum salzsauren Salz des Chlorpropyl-anilins verseift, das sich in freiem Zustand 
sehr rasch zu salzsaurem Tetrahydrochinolin isomerisiert: 

CH, - CH, x CH,Cl 


CH,-CH 
Ze we OSH as ee Ls eet Oe V) 
OsHa< vu, C, “\NH-CH, ? (V) 


Unter den C-Homologen des Tetrahydro-chinolins? ist am 
eingehendsten das 2-Methyl-chinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4)* (Tetra- 


CH, *CH-CH, 
ee oe 
VIIt) | a , TX) : 
Nn _ CH. CHs CH-CH 
NH NH 
1 y. Braun, B. 37, 2920 (1904). — S. weiter: v. Braun, Sremporrr, B. 37, 


4728 (1904); 38, 858 (1905). — v. Braun, B. 38, 179 (1905). 

2 Vgl.: Donner, v. Mitier, B. 16, 2469, 2471 (1883). — L. Berenp, B. 18, 3165 
(1885). — Knorr, Krotz, B. 19, 3300 (1886). — Panasorow, G. 20, 34 (1887). — 
Bamsercer, Woz, B. 24, 2061, 2066, 2074 (1891). — Ferrarini, G. 28, II, 112, 121 
(1893). — Poprx, Ricu, Soc. 75, 1093 (1899). — Wixanpver, B. 33, 648 (1900). — 
Darzens, C. r, 149, 1003 (1909). — Jonzs, Evans, Soe. 99, 336, 337 (1911). — Gar- 
nop, Jones, Evans, Soc. 101, 1393 (1912). — Ewins, Soc. 103, 103 (1913). — Ewing, 
Kine, Soc. 103, 108, 110, 111 (1913). — v. Braun, Aust, B. 47, 3026 (1914). — 
Sastry, Soc. 109, 271 (1916). 

* Jackson, B, 14, 889 (1881). — Ddnwer, v. Minter, B. 16, 2467 (1883); 173 
1698 (1884). — Mériur, A. 242,-313 (1887). — Exper, B. 29, 2980 (1896). — 
Aurens, Z. El, Ch. 2, 581 (1896). — Detépme, C. r. 126, 965 (1897). — SréRMEr, 


B. 31, 2539 (1898). — Scuorrz, Pawiicki, B. 38, 1295 (1905), — Freunp, Ricuarp, 
B. 42, 1109 (1909). 
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hydro-chinaldin) — Formel VIFfI, S. 948 — untersucht worden. Man 
erhielt es zuerst durch Reduktion des Methyl-[o-nitro-phendthyl]-ketons: 


_-CH,— CH, CH, -CH, 

C0, co.ce, > C8 NuGHca,? | ™ 
spater aus dem Chinaldin. Hs ist ein Ol (D!* = 1-021) mit nicht sehr 
intensivem, etwas siiBlichem Geruch, kann in Krystallen vom Schmelz- 
punkt + 20-75° erhalten werden, siedet unter 709 mm Druck bei 246° bis 
248° und lést sich schwer in Wasser; die wi8rige Lisung seiner Salze 
gibt mit Oxydationsmitteln wie Hisenchlorid, Chromsiure und Kalium- 
ferricyanid eine blutrote Farbung. Seine Formel enthalt ein asymmetri- 
sches Kohlenstoffatom (in Formel VIII mit * bezeichnet); dementsprechend 
kann es in optisch aktive Formen! ({[a]=-+ 60°) zerlegt werden. 

2.4-Dimethy]-chinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4) — Formel IX, S. 948 —, das 
zwei ungleichartig asymmetrische Kohlenstoffatome enthilt, wurde in vier optisch 
aktiven, paarweise zueinander gehérigen Formen erhalten’. 


Es ist S. 945 als auffallend hervorgehoben worden, daB das Tetra- 
hydro-chinolin héher als das Chinolin siedet. Bei den wasserstoffreicheren 
Hydriden zeigt sich nun wieder die gewohnte Erscheinung, daB Wasser- 
stofizufuhr den Siedepunkt herabsetzt. 

Chinolin-hexahydrid® C,H,,N wird als Nebenprodukt der Hydrierung von 
Tetrahydro-chinolin durch Erhitzen mit Jodwasserstoffsdiure und Phosphor (vgl. S. 946) 
erhalten, wenn man das Reaktionsgemisch alkalisch macht und mit Wasserdampf 
destilliert. Es -bildet sich hierbei aus einem jodsubstituierten Hydrid (C,H,,I,N 
oder C,H,,IN) durch die zersetzende Wirkung des Alkalis. Das Hexahydrid ist 
eine wasserhelle viscose Flissigkeit, erstarrt auch bei langerer Abkiihlung auf — 10° 
nicht, siedet unzersetzt bei 226° (720 mm), besitzt ziemlich schwachen, an Chinolin 
erinnernden Geruch, reagiert neutral und lést sich ziemlich schwer in Wasser: Sein 
Hydrochlorid C,H,,NCl schmilzt bei 171° und ist in Wasser leicht ldéslich. 

Chinolin-dekahydrid* (Dekahydro-chinolin) — das Perhydrid 
des Chinolins, das zu ihm im analogen Verhiltnis steht, wie Piperidin 


1 Vgl.: Lapensure, B. 27, 77 (1894). A. 364, 266 (1909). — Pops, Pracuey, 
Soe. 75, 1066, 1111 (1899). — Anrianr, Ph. Ch. 33, 468 (1900). — Lapensuze, W. Herr- 
mann, B. 41, 966 (1908). — Porn, Reap, Soc. 97, 2199 (1910); 103, 1515 (1913). 
C. 1913, I], 788. — Pore, Winmitz, Soc. 101, 725 (1912). — Armerrone, Waxxer, 
C. 1913, II, 492. — Parrerson, Soc. 109, 1176 (1916). 

2 Tuomas, Soc. 101, 725 (1912). 

3 Bampercer, Lenererp, B. 23, 1155 (1890). — Bamsereer, Witiiamson, B, 27, — 
1458 (1894). — Tierzz, B. 27, 1478 (1894). 

4 Bamsercer, Lenererp, B. 23, 1145 (1890). — Bamsercer, Winiiamson, B. 27, 
1458 (1894). — Iparmw, B. 41, 992 (1908). — Sxrra, W. A. Meyer, B. 45, 3591, 
3594 (1912). — Veneziani, R. A. L. [5] 22, II, 155 (1913). — Sapartier, Morar, C. r. 
158, 309 (1914). — Mascareru, Nierisour, G. 45, I, 106 (1915). — Mascarenu, 
G. 45, I, 127 (1915). 

Chinaldin-dekahydrid: Sasatier, Monat, C. r. 158, 310 (1914). 
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950 Chinolin-dekahydrid. 


(S. 813 ff.) zum Pyridin, Formel X, s. u. — ist zuerst von Bam- 
BERGER und Lxenerenrp 1890 durch energische Reduktion von Tetra- 
hydrochinolin mit Jodwasserstoffsiure und Phosphor (vgl. S. 946) erhalten 


CH, CH, 
H,C~ SCH~ NCH, 


Sa ta 
CH, NH 


X) 


worden. In den letzten Jahren ist man durch modernere Hydrierungs- 
Verfahren direkt vom Chinolin zu ihm gelangt (s. 8.925); besonders die 
Hydrierung in Gegenwart von kolloidem Platin dirfte fir seine Gewin- 
nung bequem sein. Das Dekahydrid krystallisiert in prachtvollen farb- 
losen Nadeln, schmilzt bei 48-5°, siedet unter 714 mm Druck bei 204° 
(korr.), zeigt in tiberschmolzenem Zustand das spez. Gew. D??’= 0-961, 
lést sich reichlich in Wasser und besitzt einen AuBerst intensiven, be- 
tiubend basischen Geruch. Es reagiert stark alkalisch, raucht an der 
Luft und zieht mit Begierde Kohlenséure an; infolge dieser stark 
basischen Natur kann es seiner atherischen Loésung durch Ausschiitteln 
mit essigs4urehaltigem Wasser entzogen werden: ein Umstand, den man 
zu seiner Abscheidung von dem viel weniger basischen Tetrahydrid und 
Hexahydrid ausnutzen kann. Das Dekahydrid besitzt also den Charakter 
eines aliphatischen Amins. _Dementsprechend gibt es mit angesiuerter 
Kaliumbichromat-Lésung keine Farbung (vgl. dagegen S. 946); indessen 
reduziert es ammoniakalisch-alkoholische Silberlésung zu Metall. Als 
N-Benzoyl-Derivat wird es von Kaliumpermanganat zu o-Benzoylamino- 
hexahydro-hydrozimtsiure oxydiert: 


H,C-CH,-CH-CH,-CH, H,C- CH, -CH-CH,-CH,-CO,H 
H.C: CH,-CH-N—CH, > H,C-CH,:CH- NH > (&) 
CO-C,H, Co. C,H; 


vgl. tiber die analoge Spaltung des N-Benzoyl-piperidins Bd. I, Tl. I, 
S. 732; Bd. I, Tl. Ill, 8. 818. 

Die beiden Briicken-Kohlenstoffatome sind im Molekiil des Dekahydrids asym- 
metrisch (vgl. oben Formel X). Durch Kombination mit d-Bromcamphersulfonsaure 
konnte es in optisch-aktive Formen zerlegt werden, die bei 75°-schmelzen 
und in alkoholischer Liésung [a]?> = ca. + 4-5° zeigen. 

Bemerkenswert ist, da8 p-Toluchinolin-dekahydrid! (6-Methyl- 
chinolin-dekahydrid) — Schmelzp.: 44°, Siedep. 222—225° (750 mm) — 
aus 5-Cyan-6-methyl-chinolin durch Reduktion mit Natrium in siedendem 
absoluten Alkohol unter Abspaltung der Cyan-Gruppe entsteht, wahrend 
es aus dem 6-Methyl-chinolin selbst durch dieses Reduktionsmittel nicht 
(wohl aber mit Jodwasserstofisiure und Phosphor) erhalten wird. 


’ Finczr, Brxrtrwieser, J. pr. [2] 79, 454 (1909). 
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Halogen-Derivate von Chinolinen und ihren Tetrahydriden. 


Kine ziemlich glatte Halogenierung des -Chinolins 14Bt sich mit 
Chlor- bzw. Bromschwefel bewirken und fihrt zu den #-Monohalogen- 
Derivaten (s. S. 953 3-Chlor- und 3-Brom-chinolin). 

Salzsaures Chinolin liefert, in konz. waBriger Lésung mit Brom behandelt, in 
lebhafter Reaktion ein dunkles Ol, aus dem durch weiteres Erhitzen des Gemisches 
auf 180° ein Gemenge von Monobrom-, Dibrom-chinolin und héher bromierten Pro- 
dukten erhalten wird!. Bromierung von Chinolin in Schwefelkohlenstoff ergibt 
unter starker Verharzung ein Tetrabrom-chinolin?. 

Zu den a- und y-Halogen-Derivaten ist man — analog wie in der 
Pyridin-Gruppe (vgl. 8. 830) — von den entsprechenden Oxy-chinolinen 
bzw. den N-Alkyl-chinolonen durch Einwirkung von Phosphor-Halogeniden 
gelangt®. 

Bei der Einwirkung von Phosphorpentachlorid auf Malonanilsdure‘ entsteht 
«, 8, y-Trichlor-chinolin: 


CO-OH Cl 
aden ET, SS eiOl 
| en es | Cl * (A) 
aera g 

NH Wits 


Vielfach ist die Skraupsche Synthese zur Bereitung von Bz-Halogen- 
Derivaten benutzt worden, indem man halogenierte Aniline ihr zugrunde 
legte. Im Falle der m-Halogen-aniline erhalt man hierbei ein Gemisch 
der m- und ana-Halogen-chinoline (vgl. 8. 918). 

Uber Bildung von @-halogenierten Chinolinen aus Indol-Kérpern® s. S. 219, 
240 (Z. 22—24 v. 0.). 

Wie in der Pyridin-Reihe ist in den Chinolinkern eingefihrtes 
Halogen durch Austauschfahigkeit dann ausgezeichnet, wenn es. die 
a- oder y-Stellung zum Ring-Stickstoff einnimmt (vgl. S. 831). 

Die Monochlor- und Monobrom-chinoline sind in der Tabelle 
Nr. 11 auf S. 952 zusammengestellt. 

a-Chlor-chinolin (2-Chlor-chinolin) — Schmelz- und Siedepunkt s. in der 
Tabelle Nr. 11, D?° = 1-246 — wird mit 80—90°/, der theoretischen Ausbeute aus 
N-Methyl]-e-chinolon (S. 979) durch 4-stiindiges Sieden mit Phosphorpentachlorid in 
p-Dichlor-benzol (als Liésungsmittel) erhalten®. Es besitzt einen charakteristischen 


1 La Cosre, B. 14, 915 (1881); 15, 557 (1882). 

2 Craus, Ister, B. 15, 820 (1882). 

8 Vgl. z. B. O. Fiscuzr, B. 35, 3678 (1902). 

4 Ricuemer, B. 17, 736 (1884); 18, 2975 (1885). — S. ferner: RijanEmmer, 
R. Horrmann, B. 17, 740 (1884); 18, 2979 (1885). — Ritcnemer, C. G. Scuramm, 
B. 20, 1235 (1887). . 

5.Vgl.: Maenanini, B. 20, 2608 (1887); 21, 1940 (1888). — Purancner, Car- 
rasco, R. A. L. [5] 14, I, 164 (1905). — Exzincer, B. 39, 2517 (1906). — Exuincer, 
Framann, B. 39, 4388 (1906). 

6 Q, Fiscuer, Gurumann, J. pr. [2] 98, 379 (1916). 
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Tabelle Nr. 11. 
Monochlor- und Monobrom-chinoline. 
ease Schmelz-| Siede- Nake Schmelz-| Siede- 
punkt punkt punkt. punkt 
2-Chlor-chinolin !~* °7 + 38° 268° 2-Brom-chinolin 192° , + 48° _ 
(744 mm) > 
3-Chlor-chinolin® . . . flitssig 2550 3-Brom-chinolin®#!—?> , |+12—13°| 275° 
(743 mm) (unkorr.) 
4-Chlor-chinolin °” + 29—30% 260° 4-Brom-chinolin 2® 27 , + 29—30° — 
(744 mm) 
5-Chlor-chinolin®~! . + 31° 268° 5-Brom-chinolin 2! 28-29 + 52° — 
3-Chlor-chinolin !2— !* 87 +40—41% 262° 6-Brom-chinolin !?° 24: 30—34 + 24° 284° 
(740 mm) 
1-Chlor-chinolin &— ': 16 17 + 45° 256° 7-Brom-chinolin '* 21: 35 + 34° 290° 
(unkorr.) 
3-Chlor-chinolin '8°*" . fliissig 288° 8-Brom-chinolin?!*3* , fliissig 304° 
(wird bei (wird bei 
— 20° 1s 
nicht fest) nicht fest) 


Zitate zu der Tabelle Nr. 11. — ! §. die Zitate auf S. 951—953. 
— * Briar, Ph. Ch. 16, 208, 218, 224 (1895). — * O. Fiscuer, B. 31, 611 (1898). — 
“ W. H. Perxin jun., Rosinson, Soc. 103, 1977 (1913). — ° Sreinsivser, Diepoxper, 
J. pr. [2] 93, 399 (1916). — * S. die Zitate auf S. 953. — 7 H. Meyer, M. 27, 256 
(1906). — ® La Costs, Boprewie, B. 17, 926 (1884). — ° La Costs, B. 18, 2941 (1885). 
— 1 Freypt, M. 8, 582 (1887). — 1! Craus, Juncuanns, J. pr. [2] 48, 258 (1893). — 
2 La Costs, B. 15, 557 (1882). — *® Craus, Scuepier, J. pr. [2] 49, 356 (1894). — 
4 Hocuster Farsw., D.R.P. 154448 (C. 1904, II, 967). — ' vy. Braun, Grapowskl, 
Rawicz, B. 46, 3171 (1913). — ** Cravs, Massav, J. pr. [2] 48, 177, 178 (1893). — 
17 Craus, R. Kayser, J. pr. [2] 48, 270 (1893). — '§ Craus, Scuétizr, J. pr. [2] 48, 
140 (1893). — 1% Cravs, Poxtirz, J. pr. [2] 41, 41 (1890). — *° O, Fiscuer, B. 32, 
1304 (1899). — *! Cravs, Tornier, B. 20, 2872 (1887), — ®* Cxaus, Decker, J. pr. 
[2] 39, 301 (1889). — 2° Decker, J. pr. [2] 45, 50 (1892). B. 38, 1278 (1905). — 
24 Craus, Howrrz, J. pr. [2] 50, 239 (1894). — * Epinagr, B. 29, 2459 (1896). — 
*® Cravs, Howrrz, J. pr. [2] 50, 232 (1894). — *” Craus, Frosenivus, J. pr. [2] 56, 
192 (1897). — ** Craus, Vis, J. pr. [2] 40, 384 (1889). — ?° Craus, Wirrz, J. pr. [2] 
40, 454 (1889). — © La Cosrz, B. 15, 1918 (1882). — ** La Costs, Sorcer, A. 230, 
11 (1885). — % Cxaus, Zuscuraa, J. pr. [2] 40, 460 (1889). — % Cravs, Reinnarp, 
J. pr. [2] 49, 525 (1894). — ** Decker, B. 38, 1277 (1905). — % Cxaus, Vis, J. pr. 
[2] 38, 388 (1888). — % Cavs, Howrrz, J. pr. [2] 48, 151 (1893). — 8? Exynorn, 
Laven, A. 248, 344, 353, 361 (1888). 


Geruch, der beim Erwiirmen rein stechend wird, ist in Wasser nahezu unléslich, 
auch in verdiinnter Salzsiure wenig léslich, in Alkohol duBerst leicht léslich und 
mit Wasserdimpfen leicht fliichtig. Durch Erhitzen mit Zinn und Salzsiure wird 
es leicht zu Tetrahydrochinolin (S. 945) reduziert’, Durch Erhitzen mit Wasser 


1 P. Frmepianper, Ostermaier, B. 15, 384 (1882) 
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auf 120° geht es, wenn Salzsiure in eimer Menge, die zur Neutralisation des aus 
dem Glase aufgenommenen Alkalis ausreicht, zugesetzt wird, in o-Oxy-chinolin 
(Carbostyril, s. S. 966) tiber’. Mit waBrigem Ammoniak? reagiert es (unter Bildung 
von «-Amino-chinolin [S. 960] und von Carbostyril) erst bei etwa 200°, wihrend 
der Austausch des Chlors gegen NH, erheblich leichter erfolgt, wenn im Benzol- 
kern Nitrogruppen — besonders in 5- bzw. 8-Stellung — zugegen sind. Mit reinem 
Hydrazinhydrat® liefert es «-Chinolyl-hydrazin (S. 963) bzw. «-Hydrazo-chinolin (S. 962). 
Mit Methyljodid‘ setzt es sich beim Erhitzen im Wasserbade in Methylchlorid und 
das Jodmethylat des o-Jod-chinolins um. — 6-Chlor-chinolin (3-Chlor-chinolin) 
entsteht neben anderen Produkten beim Erhitzen von Chinolin mit Schwefel- 
dichlorid® SCl, auf 160°; iiber Bildung aus Indol® s. S. 219. Es ist eine fast wasser- 
helle, sehr hygroskopische Flissigkeit von schwachem, an Chinolin erinnernden 
Geruch’. Nitriert man es und oxydiert dann weiter mit Salpetersiure, so erhilt 
man eine Chlorpyridindicarbonsiure. — y-Chlor-chinolin (4-Chlor-chinolin) 
ist in heiBem Wasser schwer, in verdiinnter Salzsiure leicht léslich®. Man hat es 
aus 4-QOxy-chinolin® (Kynurin, S. 969) durch Phosphorpentachlorid (auch durch 
Benzoylchlorid?*), sowie aus 4-Amino-chinolin™ durch Einwirkung von Kaliumnitrit 
auf die stark salzsaure Liésung erhalten. Beim Erhitzen mit Anilin’!® auf 120° liefert 
es y-Anilino-chinolin. 

8-Brom-chinolin (8-Brom-chinolin) kann durch 2-stiindiges Erhitzen von 
Chinolin (1 Mol.) mit Brom (3 Mol.) und Schwefel (6 At.) auf 200° gewonnen 
werden#*, Es tauscht sein Bromatom selbst beim Erhitzen mit Anilin im Rohr nicht 
aus?#, Bei der Oxydation mit Kaliumpermanganat™ gibt. es Brompyridindicarbon- 
sdure neben Oxalyl-anthranilsiure HO,C-C,H,-NH-CO-CO,H. 


Aus dem Additionsprodukt, das durch Einwirkung von Bromdampfen auf 
Chinolin entsteht, erhilt man durch Behandlung mit Alkohol das bei 169-5° 
schmelzende 0,p,8-Tribrom-chinolin (3.6.8-Tribrom-chinolin), das bequemer 


1 Sxraup, M. 10, 731 (1889). 

2 Craus, Scuauizr, J. pr. [2] 56, 206 (1897). — O. Fiscuer, Guramann, J. pr. 
[2] 93, 382 (1916). 

3 Marckwatp, E. Meyer, B. 33, 1885 (1900). 

+ Roser, A. 282, 374, 376 (1894). 


5 Epincer, B. 29, 2456 (1896). 8 Exiinerr, B. 39, 2521 (1916). 
7 Epincer, Lussercer, J. pr. [2] 54, 348 (1896). 
8 Sxravup, M. 10, 730 (1889). ®° Kretsony, M. 2, 78 (1881). 


10 Kupincer, Riesser, B. 42, 3337 (1909). 

11 WenzeL, M. 15, 458 (1894). 

12 Epuram, B. 26, 2229 (1893). 

18 Epineer, J. pr. [2] 54, 355 (1896). — Anwendung dieser Bromierungsmethode 
auf Toluchinoline: Epineer, Exetey, J. pr. [2] 66, 215 (1902). 

4 Cravus, Cotuscnonn, B. 19, 2766 (1886). 

15 Lopavin, A. 155, 318 (1870). — L. Horrmann, Konias, B. 16, 736 (1883). — 
Cuavs, Caroseuut, J. pr. [2] 51, 482 (1895). 

Vel. ferner tiber Dibrom- und Tribrom-chinoline z. B.: Merzezr, B. 17, 
186 (1884). — Cavs, Grister, J. pr. [2] 40, 375 (1889). — Cuaus, Wetrer, J. pr. [2] 
40, 387 (1889); 42, 233, 239 (1890). — Cxaus, Hzermany, J. pr. [2] 42, 327 (1890). 
— Wetter, J. pr. [2] 43, 497 (1891). — Cxravus, Howrrz, J. pr. [2] 48, 160 (1893). 
— Cxavs, Remuarp, J. pr. [2] 49, 536, 538, (1894). — Cravs, Ammetsore, J. pr. [2] 
50, 29 (1894). — Cuxavs, Carosexu, J. pr. [2] 51, 477 (1895). — Cxavs, F. Wor, 
J. pr. [2] 51, 490 (1895). — Cravs, J. pr. [2] 53, 25 (1896). — Cxaus, ScHnett, J. pr. 
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durch Eintragen von Brom in die auf dem Wasserbade erhitzte, mit Schwefelsdure 
und Bromwasserstoffsiiure versetzte Lésung von. Chinolin-o-sulfonsiure bereitet wird 
(vgl. S. 955—956). vat 

Wenn man Homologe des Chinolins! bromiert, so besteht die 
Méglichkeit des Brom-Hintritts in die Seitenkette. In der Tat ist man 
von dem o- und p-Toluchinolin zu ,,fett-aromatischen Brom-Substitutions- 
produkten gelangt, indem man die Hydrobromid-Dibromide, welche durch 
EKinwirkung von Brom auf die bromwasserstoffsauren Salze in Chloro- 
form erhalten werden, auf ca. 180° erhitzte?. 

Aus o-Toluchinolin entsteht auf diesem Wege w-Brom-o-toluchinolin (8-Brom- 
methyl-chinolin), das farblose Nadeln darstellt, bei 84° schmilzt und beim Er- 
warmen mit starker Salzsiure sein Brom gegen Chlor austauscht. Aus p-Tolu- 
chinolin gewinnt man w-Dibrom-p-toluchinolin (6-Dibrommethyl-chinolin), 
weiBe Nidelchen vom Schmelzp. 159—160°. In beiden Fallen bilden sich daneben 
Produkte, die auBer dem in der Seitenkette gebundenen Brom noch (-stindiges 
Brom enthalten. 3 


Tetrahydrochinolin laBt sich in Chloroform-Lésung durch Brom zu 
Brom-Substitutionsprodukten des Chinolin-tetrahydrids-(1.2. 
3.4)° bromieren; wendet man einen Uberschu8 von Brom an, so erfolgt 
auch Dehydrogenierung, und es entsteht das 3.6.8-Tribrom-chinolin 
(S. 953—954). 


p-Chlor-chinolin 148t sich durch Zinn und Salzsdiure zu p-Chlor-tetrahydro- 
chinolin* [6-Chlor-chinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4)] — Schmelzp.: 43°, Siedep. 
unter 11 mm Druck: 160° — hydrieren. 


[2] 58, 112, 117 (1896). — O. Fiscner, B. 35, 3682 (1902). — Decker, B. 38, 1153, 
1154 (1905). — Mricen, J. pr. [2] 73, 252 (1906). 
Uber Jod-chinoline vgl.: P. Frrepninper, Wernsere, B. 18, 1531 (1885). — 


Cuaus, Grav, J. pr. [2] 48, 160 (1893), — Cavs, Frosenius, J. pr. [2] 56, 196 
(1897). — Epineer, Scuumacuer, B. 33, 2886 (1900). — Uiimann, A. 332, 80 (1904). 
— Howrrz, Frinxer, Scnriper, A. 396, 53 (1912). — S. auch Eprnegr, Exexey, 


J. pr. [2] 66, 215 (1902). 
Jodoso-, Jodo-, Jodonium-Derivate: Wittaeropr, B. 38, 1805 (1905). 


1 Uber Synthese von Halogen-Derivaten des Chinaldins aus Halogen- 
anilinen nach dem Désner-v. Mmuerschen Verfahren s. Bartow, Mc Cotium, Am. 
Soc. 26, 703 (1904). 

* Vgl.: Howrrz, Nérnzr, B. 39, 2705 (1906). — Howrrz, J. Parr, A. 396, 
23 (1912). 

* L. Horrmann, Kénias, B. 16, 737 (1888). — Kunoxett, TxEopotp, B. 38, 848 
(1905). C. 1910, II, 93. 

* v. Braun, Grazowser, Rawicz, B. 46, 3171 (1918). — v. Braun, B. 49, 
1109 (1916). ; 

Uber Bx-tetrahydriertes o-Chlor-chinolin 3. Sen-Gurra, Soc. 107, 
1358 (1915). 
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Sulfonsaiuren von Chinolinen und ihren Tetrahydriden. 


Die Sulfurierung’ des Chinolins fihrt zum Eintritt von Sulfo- 
gruppen in den Benzolkern. Konz. Schwefelsiure, welche kein Anhydrid 
enthalt, wirkt bei 100° auf Chinolin, noch nicht ein; die Sulfurierung 
beginnt erst bei 220—230° und bewirkt dann Bildung der o-Mono- 
sulfonsiure, waihrend bei'300° in sehr guter Ausbeute p-Sulfonsaure er- 
halten wird. Dies erklart sich dadurch, da8 Chinolin-o-sulfonsiure durch 
Erhitzen mit Schwefelsdure auf 300° zur p-Sulfonsdure umgelagert wird. 
Mit rauchender Schwefelsiure (von 10—20°/, Anhydrid-Gehalt) kann man 
die Sulfurierung des Chinolins schon bei 125—130° erzielen und erhalt 
dann ein Gemenge von o-, ana~ und wenig m-Saure, wahrend bei 170° 
bis 180° nur die o- und die ana-Séure entstehen. Durch langes Erhitzen 
der Monosulfonsiuren mit rauchender Schwefelsaure im Rohr lassen sich 
Disulfonsiuren? darstellen. 

Zur Gewinnung der Sulfonsiiuren von Chinolinen kann ferner die Anwendung 
der Sxraurschen Synthese auf die Sulfonsaiuren von Arylaminen dienen. ~ Hierbei 
entsteht aus der Anilin-m-sulfonsiure die ava-Sulfonsiure des Chinolins, nicht die 
m-Saure® (vgl. dazu S. 918). 

Hin verschiedenartiges Verhalten zeigt sich bei der Kinwirkung von 
~ Alkyl-halogeniden (oder Aralkyl-halogeniden) auf die Silbersalze der 
Monosulfonsauren*. Wa&ahrend bei 5- und 6-Stellung der Sulfogruppe 
Betaine (wie Formel I, s.u.), die in Wasser leicht léslich und gegen 


ee pnts 
ect I) rey 
lara eas Cape C,H,-0-SO, 


Alkalien recht bestandig sind, entstehen, bilden sich bei 8-Stellung die 
in Wasser fiir sich nicht léslichen, aber beim esa damit verseif- 
baren Sulfonsdureester (wie II). 

Bei der, Einwirkung von Brom® auf die waBrigen Lésungen der Sulfonsdiuren 


1 Vgl.: Luspavm, A. 155, 313 (1870). — O. Fiscuer, B. 15, 1979 (1882); 20, 
731 (1887). — Riemerscumiep, B, 16, 721 (1883). — La Costz, Vateur, B. 20, 95 
(1887). — v. Gzoreievics, M. 8, 577, 639 (1887). — Cxavs, J. pr. [2] 37, 258 (1888). 
— H. Foupa, Ph. Ch. 6, 190 (1890). — Weisscxrser, B. 47, 3179 (1914). 

Uber Sulfurierung von Chinolin-Homologen vgl.: J. Herzrerp, B. 17, 905, 
1550 (1884). — Désner, v. Miter, B. 17, 1703 (1884). — A. Busou, Kénies, B. 23, 
2680 (1890). — Luimann, Zremssen, B. 24, 2117, 2119 (1891). — Cxavus, A. Kavr- 
MANN, J. pr. [2} 55, 526 (1897). 

2 La Cosrr, Vateur, B. 19, 995 (1886); 20, 98, 3199 (1887). 

3 Letimann, G. Lance, B. 20, 1446, 3084 (1887). ; 

4 Vgl.: Cxravs, Sreceritz, B. 19, 920 (1886). — Cxraus, Kirrner, B. 19, 925 
(1886). — Cxavs, Sremitz, A. 282, 130 (1894). 

5 Vgl.: Craus, Kirrver, B. 19, 2882 (1886). — Cravs, J. pr. [2] 55, 225 (1897). 


956 C- Nitroso-chinolin-tetrahydrid. 


erfolgt leicht Abspaltung der Sulfogruppe (als Schwefelséure) unter Bildung von 
Brom-Derivaten des Chinolins. Die amna-Sulfonsiure li8t sich indes, wenn man sie 
in heiBer konz. Bromwasserstoffsiure bromiert, in #-Brom-chinolin-ana-sulfonsaure 
iiberfiihren. 

Durch Schmelzen mit Kali kénnen die Chinolinsulfonsiuren in Oxy- 
chinoline, mit Kaliumcyanid in Cyanchinoline (Nitrile von Carbonsauren) 
verwandelt werden (vgl. S. 963, 983). 

Chinolin-ana-sulfonsiiure! [Chinolin-sulfonsadure-(5)] krystallisiert aus 
Wasser in farblosen Nadeln oder Tafeln von der Zusammensetzung C,H,O,NS + H,O 
und ist in Wasser leicht léslich. Ihr Calciumsalz Ca(C,H,O,NS), + 5H,O lost 
sich sehr leicht in Wasser und verdiinntem Alkohol. — Chinolin-para-sulfon- 
siure* [Chinolin-sulfonsaiure-(6)] krystallisiert mit 1'/, oder 2 Mol. H,O und 
ist in kaltem Wasser schwer léslich. — Chinolin-ortho-sulfonsiure® [Chinolin- 
sulfonsdure-(8)] krystallisiert wasserfrei und ist in Wasser sehr schwer léslich; 
ihr Calciumsalz Ca(C,H,O,NS)s scheidet sich mit 9H,O in prachtvollen Prismen, 
aus warmen konzentrierten Lésungen mit 6H,O in Nddelchen aus. 

Durch Reduktion mit Zinn und Salzséure kénnen die Chinolin- 
sulfonsiuren in Sulfonsiiuren des Chinolin-tetrahydrids‘ ibergefihrt 
werden. 


C-Nitroso-, Nitro- und Amino-Derivate von Chinolinen und 
ihren Tetrahydriden. 


Die Entstehung des 6-Nitroso-chinolin-tetrahydrids-(1.2.3.4)° 
durch Umlagerung des N-Nitroso-chinolin-tetrahydrids (S. 946) wurde 
schon §. 943 (Formelreihe Q) erwihnt. Die Verbindung scheidet sich aus 
Benzol in stahlblauen Krystallen ab und schmilzt bei 134° Interessant 
ist die Umsetzung, die sie beim Erwirmen der waBrigen Lésung ihres 
salzsauren Salzes erleidet: es bildet sich, indem die Nitroso-Gruppe auf 
den hydrierten Ring oxydierend wirkt und selbst reduziert wird, das 
§-Amino-chinolin (C,H,,ON, = H,O + C,H,N,). 


Da das Pyridin-System im Gegensatz zum Benzol-System der Ni- 
trierung schwer zugianglich ist (vgl. S. 834), so ist von vornherein zu 
erwarten, daB bei der Nitrierung des Chinolins die Nitro-Gruppen 


* Vgl.: La Cosre, Varevr, B. 20, 97 (1887). — Letumann, Lance, B. 20, 1446 
(1887). — Letimann, Revuscu, B. 22, 1390 (1889). 

* Harp, B. 17, 191 (1884). — O. Fiscuer, Wittmacx, B. 17, 440 (1884). — 
v. Georeizvics, M. 8, 644 (1887). — Kniprer, B, 29, 707 (1896). 

* La Coste, Vareur, B. 20, 96 (1887). — Cuxaus, J. pr. [2] 37, 265 (1888). — 
Hoocewerrr, van Dorp, R. 8, 184 (1889). — Craus, Génrser, J. pr. [2] 55, 98 aa0E- 
(1897). — Epinerr, B. 41, 937 (1888). 


* Lerimann, Lance, B. 20, 3087 (1887). — Cxravs, Herrmann, J. pr. [2] 42, 
345 (1890). — es Gtnruer, J. pr. [2] 55, 94 (1897). — Cxauvs, J. pr. [2] 55, 
230 (1897). 

° O. Fiscnzr, Hepp, B. 20, 1251 (1887). — Zrecizr, B. 21, 862 (1888). — 


Nitroso-kairolin: Freer, Kénies, B. 18, 2389 (1885). 
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als Kintrittsort die Benzol-Halfte des Molekiils wahlen werden. In der 
Tat fiihrt die Mononitrierung!, die sich mit guter Ausbeute durch Ein- 
tragen von Chinolinsulfat in ein Gemisch von rauchender Salpetersiure 
und anhydridhaltiger Schwefelsiure und 24-stiindiges Stehenlassen be- 
wirken lat, zur Bildung von ana- und ortho-Nitro-chinolin in ungefahr 
gleichen Mengen. 

Die beiden Isomeren kénnen voneinander auf Grund des Umstands getrennt 
werden, daB in Salpetersiure das Nitrat der ana-Verbindung fast unldslich, das- 
jenige der ortho-Verbindung leicht léslich ist. 

Beziiglich des Hintritts einer zweiten Nitro-Gruppe? ist ge- 
funden worden, daB -die in amna- oder ortho-Stellung stehenden Nitro- 
_ Gruppen die neu eintretende in die meta-Stellung zur schon vorhandenen 
orientieren; es entstehen also bei der Dinitrierung des Chinolins das 
5.7- und das 6.8-Dinitro-chinolin. Dagegen orientieren die in para- 
oder meta-Stellung befindlichen Nitro-Gruppen die neu eintretende teil- 
weise in die meta-, teilweise in die ortho-Stellung zur bereits vorhandenen. 

Bei der Nitrierung von (quartirem) Methyl-chinoliniumnitrat® begibt sich die 
Nitro-Gruppe ebenso wie bei der Nitrierung des (tertiiren) Chinolins selbst (s. 0.) in 
die ana- und ortho-Stellung. 

Die Skxraupsche Synthese‘ ist sowohl fiir die Gewinnung von Bx- 
Mounonitro-, wie von 8z-Dinitro-chinolinen aus Mononitro- bzw. Dinitro- 
anilinen benutzt worden. Sie bietet, wenn man sich der Arsensiure als 
Oxydationsmittel bedient (vgl. S.913—914), eine vorteilhafte Darstellungs- 
methode fir para-Nitro-chinolin (aus p-Nitranilin) und fiihrt vom m-Nitrani- 
lin zu einem Gemisch aus viel ana- und wenig meta-Nitro-chinolin. Ver- 
wendet man Nitrobenzol als Oxydationsmittel, so wird beim m- und 
p-Nitranilin auch die Nitro-Gruppe in die Reaktion hineingezogen, wo- 
durch sich Phenanthroline (Kap. 36, Abschnitt II) bilden. 

Die in ortho-Stellung befindliche Nitro-Gruppe tibt auf die Reaktionsfabigkeit des 
Pyridin-Stickstoffs einen hindernden Einflu8 aus®. So kann das ortho-Nitro-chinolin 
durch unterchlorige Saéure nicht analog dem Chinolin (vgl. 8. 924) in ein NV-chloriertes 
_Nitro-carbostyril verwandelt werden und verbindet sich nieht mit Methyljodid zu 
einem Jodmethylat, wahrend das ava-Nitro-chinolin zu diesen Reaktionen befihigt 


1 Konias, B. 12, 448 (1879). — Craus, Krauur, B. 18, 1243 (1885). — Norrine, 
Traurmann, B..23, 3654 (1890). — Duron, Soc. 61, 782 (1892). — Craus, Srrzer, 
J. pr. [2] 53, 390 (1896). — Metegn, J. pr. [2] 77, 472 (1908). — Bogert, Fisuzr, 
Am. Soc. 34, 1570 (1912). 

Zur Nitrierang von Chinaldin s.: Grrprissen, B. 22, 244 (1889). — Decker, 
Remerry, B. 38, 2773 (1905). 

2 Craus, Harrmann, J. pr. [2] 53, 198 (1896). — A. Kaurmann, Decxzr, B. 39, 
3648 (1906). — A. Kaurmann, Hussy, B. 41, 1735 (1908). 

8 Decwer, B. 38, 1274 (1905). 

4 La Cosre, B. 15, 561 (1882); 16, 669 (1883). — Bornemann, B. 19, 2377 
(1886). — Cxravs, Streszt, B. 20, 3095 (1887). — Kwyirrm, B. 29, 705 (1896). — 
Decker, J. pr. [2] 63, 573 (1901). — Decker, Enorer, B. 42, 1738 (1909). 

5 Vgl.: Craus, Kramer, B. 18, 1244 (1885). — Cxraus, Serzer, J. pr. [2] 58, 
8390, 394 (1896). F 
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ist. Mit Dimethylsulfat' vereinigt sich freilich auch das ortho-Nitro-chinolin zu einem 
quartiren Produkt; durch dessen Umsetzung mit Kaliumjodid léBt sich das Jod- 
methylat gewinnen, das aber schon bei 150° glatt in Nitro-chinolin und Methyljodid 
zerfallt, wahrend das ana-Nitro-chinolinjodmethylat bei dieser Temperatur unver- 
andert bleibt?. 

ana-Nitro-chinolin® (5-Nitro-chinolin) ist in kochendem Wasser wenig 
léslich, krystallisiert daraus in farblosen Nadeln, die Wasser enthalten und es tiber 
Schwefelsiiure leicht abgeben, und schmilzt bei 72° — para-Nitro-chinolin‘ 
(6-Nitro-chinolin) schmilzt bei 148°, ist unzersetzt sublimierbar und lést sich 
leicht in verdiinnten Siuren; bei der Oxydation mit Kaliumpermanganat liefert es 
Chinolinsiure. — meta-Nitro-chinolin® (7-Nitro-chinolin) schmilzt bei 132° bis 
133°, ortho-Nitro-chinolin® (8-Nitro-chinolin) bei 89°. Bemerkenswert ist die 
Bildung des o-Nitro-chinolins beim Erhitzen von 3-Nitro-2-methoxy-zimtaldehyd mit 
alkoholischem Ammoniak, die wohl auf einem Austausch von -O-CH, gegen -NH, 
beruht: 


CH CH CH 
Sage CHO Peas CHO ims ie a as 
——— >> ee eS * 
ars —0O-CH; ; —NH, Rez 
NO, NO, no, & 


6.8-Dinitro-chinolin’ krystallisiert aus Alkohol in braunen Nadeln, schmilzt 
bei 154° und verpufft bei stiirkerem Erhitzen auf dem Platinblech schwach. Es 
gibt beim Lésen in verdiinnter warmer Natronlauge eine charakteristische rote 
Fiarbung. 

Bei der Nitrierung des Tetrahydro-chinolins®, die in stark 

1 Decker, B. 36, 261 (1903); 38, 1144 (1905). 

2 Decker, B. 38, 1274 (1905). 

8 Vgl.: Craus, Kramer, B. 18, 1246 (1885). — Freypt, M. 8, 580 (1887). — 
Decker, J. pr. [2] 45, 173 (1892). B. 38, 1154 (1905). — Cuavs, Serzer, J. pr. [2] 
53, 390 (1896). 

‘ Vgl.: La Costs, B. 16, 669 (1883). — Craus, Kramer, B. 18, 1245 (1885). — 
Ciaus, Vis, J. pr. [2] 38, 393 (1888). — Knipret, B. 29, 705 (1896). A. 310, 
84 (1900). 

5 Vgl.: Craus, Srizper, B. 20, 3095 (1887). — Cuxavs, Massav, J. pr. [2] 48, 
170 (1893). — Kwyitprrr, B. 29, 706 (1896). — Decker, J. pr. [2] 64, 88 (1901). 


6 Vgl.: Kénies, B. 14, 99 Anm. (1883). — La Costs, B. 16, 673 (1883). — 
Craus, Kramer, B. 18, 1244 (1885). — v. Mituzrr, Kingenin, B. 22, 1716 (1889). — 
Craus, Wetter, J. pr. (2] 42, 237 (1890). — Cravs, Scunein, J. pr. [2] 53, 106 


(1896). — Knipret, B. 29, 705 (1896). — Dercxer, B. 38, 1149 (1905). 

7 Vgl.: La Coste, B..15, 561 (1882). — Craps, Hartmann, J. pr. [2] 58, 205 
(1896). — G. C. A. van Dorp, R. 22, 309 (1904). — Decker, B. 38, 1151 (1905). — 
A. Kaurmann, Decker, B. 39, 3648 (1906). — A. Kaurmann, Hussy, B. 41, 1737 
(1908). — A. Kaurmann, Srripin, B. 44, 686 (1911). 

8 vy. Braun, Grasowsk!, Rawicz, B. 46, 3169, 3173 (1913). 

Nitrierung von N-Nitroso-tetrahydrochinolin: L. Horrmann, Konies, B. 16, 730 
(1883). — Srorrmer, B. 31, 2526, 2536 (1898). — v. Braun, Grasowskxi, Rawicz, B. 46, 
3174 (1913). 

Nitrierung von Kairolin: Fer, Kénies, B. 18, 2390 (1885). — v. Braun, Gra- 
sowskl, Rawicz, B. 46, 3170 (1913). 

Nitrierung von Tetrahydrochinolin-N-carbonsdure usw.: Tuomas, R. 10, 150 
(1891). — G. C. A. van Dorp, R. 28, 301 (1904). 
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schwefelsaurer Lisung leicht erfolgt, tritt die Nitro-Gruppe in die 7-Stel- 
lung ein, sucht also eine meta-Stelle zum Stickstoff auf. Auch hierin er- 
kennt man die Analogie des Tetrahydrids mit den Arylaminen (vgl. S. 948). 


Die Bz-Nitro-Derivate der Chinoline, die nach dem vorhergehenden 
Abschnitt teils durch direkte Nitrierung teils durch Synthese in gréBerer 
Zah] bekannt sind, kénnen als Ausgangsstoffe zur Gewinnung entsprechen- 
der Amino-Derivate dienen. Man hat die Reduktion! der Bz-Nitro- 
chinoline zu Bzs-Amino-chinolinen in vielen Fallen durch Zinn 
(oder Zinnchloriir) und Salzséure bewirkt; im allgemeinen hat es sich 
indessen als zweckmaBiger erwiesen, sich des Kisenpulvers in Gegenwart 
von etwas Hssigsaure hierfiir zu bedienen. 

Von den Sulfonsdéuren (vgl. 8. 955) kommt man zu den Aminochinolinen, in- 
dem man sie durch Kalischmelze in Oxychinoline (S. 963) tiberfiihrt, deren OH 
dann gegen NH, durch Erhitzen mit Chlorzink-Ammoniak ausgetauscht werden 
kann?®. 

Direkt durch Sxravpsche Synthese kann man solche Diamine der Benzol- 
Reihe in Aminochinoline verwandeln, bei denen die Beteiligung beider Amino- 
Gruppen za einer linearen Anellierung zweier Pyridin-Kerne an den Benzol-Kern 
fiihren wiirde’ (s. dazu S. 25), z. B.: 


CH, Bath, CH, 
> 
ie 4 Pepe itog 0s Se ee 
cu, Ns: H, N 
Ist eine Amino-Gruppe des Diamins alkyliert, so ist sie natiirlich — auch wenn 
sonstige Substituenten nicht vorhanden sind — fiir die Reaktion im Sinne der 


Sxravpschen Synthese susgeschaltet, und man erhidlt mit deren Hilfe ein N-alky- 
liertes Aminochinolin‘. 


(CH,),.N—~ DSS 


(CH) NS Glycerin + H,SO, | | (D) 
EAS te + Arsensiure gs ate pe ee : 
NH, N 


1 Vgl.: Kénias, B. 12, 450 (1879). — La Costs, B. 16,670 (1883). — Néxrine, 
Trautmann, B. 23, 3657, 3670, 3674, 3682 (1890). — Craus, Scunett, J. pr. [2] 53, 
113 (1896). — Cxaus, Setzer, J. pr. [2] 53, 399 (1896). — Kwyiprer, A. 310, 75 
(1900). — Bocerrt, Fisner, Am. Soc. 34, 1571 (1912). 

2 Vgl:: Bepaut, O. Fiscner, B. 14, 2573 (1881). — Riemerscumep, B. 16, 725 
(1883). — Zrecter, B. 21, $63 (1888). ; 

3 Marcxwap, B. 23, 1021 (1890). A. 274, 336 (1898). 

Uber Anwendung der Comsesschen Methode mit Acetylaceton (S. 915, Formel- 
reihe H) zur Uberfiihrung von Diaminen der Benzol-Reihe in Amino-chinoline vg]. 
Marcrwap, A. 274, 341, 367 (1893). 

4 La Coste, B. 16, 672 (1883). — Kwiipper, B. 29, 706, 707 (1896). 
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Um Py-Amino-chinoline zu gewinnen, hat man in Carbonsduren 
das Carboxyl durch Kinwirkung von Natriumhypobromit auf die Amide 
gegen NH, ausgetauscht’. 

Fir Py-Amino-chinoline mit «- oder y-Stellung kommen ferner die entsprechen- 
den Halogen-Derivate? als Ausgangsstoffe in Betracht. Der Austausch des Halogens 
direkt gegen NH, erfolgt zwar nur schwer, leichter aber gegen NH: NH-C,H, (beim 
Kochen mit Phenylhydrazin); die hierdurch entstehenden Hydrazokérper kénnen 
nun mit Jodwasserstoffsiure und Phosphor oder mit Zinkstaub und Salzséure zu 
Aminochinolinen reduziert werden, z. B.: 


3 CH, 
Oa HNC. YS 
Che ee 
N N 
a 


Reduktion * ag CS as 


Sew). NH, 


(+ H,N- C,H,) . (E) 

Amino-Derivate, welche die Amino-Gruppe in Seitenketten gebunden 
enthalten’, konnten aus Nitrilen und Oximen durch Reduktion bereitet werden, 
z. B 


* So BE. 
a J o.com, cu). CH, ®) 
N N-OH N 


In- ihrem Verhalten gegen salpetrige Sd&ure sind die Amino- 
chinoline, deren Amino-Gruppen im Benzol-Kern oder in der f-Stellung 
.des Pyridin-Kerns sich befinden, den Arylaminen analog; sie lassen sich 
zu kuppelungsfahigen Diazokérpern diazotieren*.. Bei e- oder y-Stellung 
der Amino-Gruppe aber tritt — ebenso wie bei den entsprechenden 
Aminopyridinen (vgl. S. 835) — normale Diazotierung nicht ein. 

o-Amino-chinolin® (2-A mino-chinolin) kann aus e-Chlor-chinolin gewonnen 
werden (vgl. oben); interessant ist seine Bildung aus o-Amino-zimtsdurenitril durch 
Umlagerung mittelst siedender Natriumalkoholat-Loésung: 


CH CH 


Se: CH ~SCH . 
Re sc -nu, 2 


1 Vgl.: Hoogewerrr, van Dorp, R. 10, 144 (1890). — Mitts, Warson, Soc. 97, 
7142, 746 (1910). 

2 Vel. J. Ernram, B. 25, 2706 (1892); 26, 2227 (1893). 

5 Vgl. Zmmer & Co., D.R.P. 279193 (C. 1914, II, 1174); 285637 (C. 1915, 
II, 509). 

4 Vgl. Mitxs, Watson, Soc. 97, 741 (1910). 

5 Roser, A. 282, 375, 380 (1894). — J. Eparaim, B. 24, 2819 (1891). — Cravs, 
Scuatrer, J. pr. [2] 56, 204 (1897). — Pscuorr, B. 31, 1289, 1297 (1898). 

e«-Anilino-chinolin: P; Frrprinper, Wernpera, B. 18, 1532 (1885). 
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—— 
Es krystallisiert aus Wasser in farblosen Schuppen und schmilzt bei 129° (korr.). 
Bei lingerer Beriithrung mit konz. Alkalien zersetzt es sich unter Bildung von 
Ammoniak und Carbostyril (S. 966). — 8-Amino-chinolin' (3-Amino-chinolin) 
schmilzt bei 94° (bzw. in einer metastabilen Form bei 84°). Es bildet farblose 
Lésungen von schwach blauer Fluorescenz; auf Zusatz von Siuren erfolgt Gelb- 
firbung und Verstiirkung der Fluorescenz. Die Gelbfarbung ist am intensivsten, 
wenn auf 2 Mol. C,H,N, 1 Mol. HCl zugegen ist, und scheint auf der Bildung 
eines komplexen Salzes (C,H,N,),HCl zu beruhen; in festem Zustand wurden die 
Hydrochloride O,H,N,, HCl (gelb) und C,H,N,,2HC1 [blaBgelb (oder farblos?)| 
erhalten. — y-Amino-chinolin? (4-Amino-chinolin) bildet wasserhaltige Kry- 
stalle C,H,;N, + H,O, die bei 70° schmelzen, wird bei 90° wasserfrei und schmilzt 
dann bei 154°. Es ist- in kaltem Wasser wenig, in heifSem reichlich léslich, blaiut 
Lackmus und verfliichtigt sich nur langsam mit Wasserdimpfen. — ana-Amino- 
ehinolin® (5-Amino-chinolin) schmilzt bei 110°, siedet bei 810° und ist mit 
Wasserdampf nicht fliichtig, — para-Amino-chinolin‘ (6-Amino-chinolin) 
scheidet sich aus Wasser in farblosen, wasserhaltigen, leicht verwitternden Kry- 
stallen aus. Es schmilzt wasserfrei bei 118° und siedet unter 11 mm Druck bei 187° 
Sein aus Wasser krystallisierendes Bis-hydrochlorid hat die Zusammensetzung 
C,H;N,, 2HC1, schmilzt bei 250°, ist farblos, lést sich aber in Wasser mit intensiv 
gelber Farbe und ist in heiBem Alkohol unldéslich; dagegen krystallisiert das 
Monohydrochlorid O,H,N,, HCl aus Alkohol in goldgelben Nadeln und schmilzt 
bei 109°. — meta-Amino-chinolin® (7-Amino-chinolin) schmilzt bei 188—190° 
und ist mit Wasserdampf nicht fliichtig. — ortho-Amino-chinolin® (8-Amino- 
chinolin) krystallisiert wasserfrei, schmilzt bei 65°, siedet unter 20mm Druck bei 
ca. 160°, lést sich betrachtlich in Wasser und ist mit Wasserdimpfen fliichtig, 
wenn auch nicht sehr leicht. 


Bz-Amino-Derivate von Py-tetrahydrierten Chinolinen’ 


1 Mitts, Watson, Soc. 97, 741 (1910). 

Uber 8-Amino-chinaldin (3-Amino-2-methyl-chinolin) s.: O. Srarx, 
B. 40, 3425, 3434 (1907). — O. Srarx, F. Horrmann, B. 46, 297 (1918). 

2? HooGEweErrr, vAN Dorp, R. 10, 144 (1891). — F. Wenzex, M. 15, 456, 458 
(1894). — Cxiaus, Howirtz, J. pr. [2] 50, 237 (1894). — Cxaus, Frozentus, J. pr. [2] 
56, 181 (1897). ; 

3 Riemerscumiep, B. 16, 725 (1883). — Skravur, M. 5, 5382 (1884). — Cravs, 
Serzer, J. pr. [2] 53, 400, 410 (1896). — Metcen, J. pr. [2] 77, 474 (1908). — 
A. Kavrmann, Zetuer, B. 50, 1627 (1917). 

4 La Coste, B. 16, 671 (1883). — Ziecter, B. 21, 863, 867 (1888). — Cxavs, 
Scune xt, J. pr. [2] 53, 119 (1896). — Kniprer, A. 310, 75 (1900). — Mercen, Norre- 
soum, B. 39, 746 (1906). — Meiaen, J. pr. [2] 73, 248 (1906). — Hrnsszre, B. 41, 
1372 (1908). — Decker, A. Kaurmann, J. pr. [2] 84, 441 (1911). — Jacozss, HerpeE- 
BERGER, C. 1915, II, 658. — A. Kaurmann, Zevier, B. 50, 1628 (1917). 

5 Craus, Massau, J. pr. [2] 48, 174 (1893). — 7-Amino-chinaldin: Axper, 
J. pr. [2] 71, 42 (1905). 

8 Bepaty, O. Fiscuer, B. 14, 2573 (1881). — Cravs, Kramer, B, 18, 1245 (1885). 
— Dvrton, Soe! 59, 756 (1891). — Cuaus, Serzer, J. pr. [2] 53, 400, 403 (1896). — 


Howirz, Frinker, Scuréper, A. 396, 53 (1912). — Cuem. Fasrix voam. Scuerine, 
D.R.P. 280971 (C. 1915, I, 28). — A. Kaurmann, Zetrer, B. 50, 1628 (1917). 
7 Vgl.: Feer, Konias, B. 18, 2391 (1885). — Zrecrer, B. 21, 862 (1888), — 


Bameercer, A. 257, 25 (1890). — Bampercer, Wuiz, B. 24, 2049 (1891). — v. Braun, 
Grapowsxl, Rawicz, B. 46, 3177 (1913). 
MeyeR-Jacopson, org. Ch, IIs, (1.u.2-Aud.) 61 (Mai 1918) 
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sind aus Nitroso-, Nitro- oder Arylazo-Derivaten der Tetrahydro-chinoline 
(vgl. S. 956, 958—959, 962) durch Reduktion gewonnen worden. 
6-Amino-chinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4) krystallisiert aus Benzol in farblosen 
Prismen, schmilzt bei 97°, lést sich leicht in Wazser und gibt mit Eisenchlorid 
eine violette Farbung, die auf Zusatz von Salzsiure in Smaragdgriin umschligt. — 
7-Amino-chinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4) schmilzt bei 60° und siedet unter 15 mm 
Druck bei 195° 


Azo-, Hydrazo-, Hydrazino-, Diazoamino-, auch Arsen- 
Derivate von Chinolinen und ihren Tetrahydriden. 


a-Azo-chinolin! NC,H,-N:N-C,H,N entsteht durch Oxydation von 
«-Hydrazo-chinolin (s. u.) mit Stickstofftrioxyd in essigsaurer Lésung, 
stellt ziegelrote Blattchen dar, schmilzt bei 230—231° und lést sich in 
Mineralsiuren mit roter Farbe. 


p-Azo-chinolin? (Schmelzp.: 248°) bildet sich bei der Reduktion von p-Nitro- 
ehinolin (8. 958) mit Hisenpulver in alkoholischer Lésung bei Gegenwart eines 
Metallchlorids. 


C-Arylazo-Derivate tetrahydrierter Chinoline® entstehen 
durch Kuppelung von tetrahydrierten Chinolinen mit Diazokérpern der 
Benzol-Reihe in saurer Losung (vgl. dazu S. 943); und zwar tritt die 
Azo-Gruppe in die p-Stelle, wenn diese frei ist (vgl. unten Formel III), 


andernfalls in die o-Stelle (Kormel IV). In beiden Fallen bilden sich | 


bei Kuppelung unter AusschluB von freier Mineralsiure N-Arylazo- 
Derivate (Diazoaminokérper), die zu den C-Arylazo-Derivaten durch Saure 


CH, CH, 
Tip, OR eRe NE ee IV) Rect oem 
Ho. HO,S+C,H,-N, 7 
CH, 
H,C—_~~ “~~ “CH, 
v) i cee 
eg 
Hac or 
No Ne Geo, 


umgelagert werden kénnen. Ist aber’ sowohl die o- wie die p-Stelle be- 
setzt, so ist das N-Arylazo-Derivat (Formel V) einer solchen Umlagerung 
nicht fahig. 


cu-Hydrazo-chinolint NC,H,-NH-NH-C,H,N bildet sich beim Erhitzen von 


1 Marckewatp, E. Meyer, B. 33, 1894 (1900). — «-Benzolazo-chinolin: 
J. Eruraim, B. 24, 2819 (1891). 

» Knippet, A. 310, 84 (1900). 

° Bampercer, A. 257, 24 (1890). — Bampercer, Wuiz, B. 24, 2055 (1891). 

* Marcewatp, E. Meyer, B. 33, 1894 (1900). — «-Benzolhydrazo-chinolin 
C,H,-NH-NH-C,H,N: J. Epnraim, B. 24, 2818 (1891). 


Hydraxo-chinolin, Chanolyl-hydraxine usw. 963 


«-Chlor-chinolin (S. 951) mit Hydrazin-hydrat auf 140° neben o-Chinolyl-hydrazin 
(s. u.), wenn das Hydrazin nicht in groBem Uberschu8 angewandt wird. Es stellt 
gelbe Krystalle dar und schmilzt bei 229°. Sein Bis-hydrochlorid C,,H,,N,, 2HCl 
bildet weiBe Nadeln, ist schwer léslich und farbt sich beim Waschen mit Wasser 
infolge geringer Dissoziation gelblich. Das Hydrazo-chinolin wird weder von Zinn- 
chloriir noch Zinkstaub und Essigsiure veraindert, durch Kochen der salzsauren 
Lésung mit Zinkstaub aber zu e-Amino-chinolin (S. 960) gespalten. 

a-Chinolyl-hydrazin’ (2-Hydrazino-chinolin) H,N-NH.C,H,N 
entsteht quantitativ durch einstiindiges Kochen von 12g @-Chlor-chinolin | 
(S. 951) mit 50 g Hydrazin-hydrat?, schmilzt bei 142—143° und ist in 
kaltem Wasser schwer, in heiBem Wasser leicht léslich. Gegen salpetrige 
-Saure und gegen Ameisensaure verhilt es sich analog dem «-Pyridyl- 
hydrazin (s. S. 840). 

Bsx-Hydrazino-chinoline® wurden aus diazotierten Bx -Amino-chinolinen 
(vgl. S. 959) durch Reduktion gewonnen. 


Aus diazotiertem 6-Amino-chinaldin wurde durch Einwirkung auf essigsaures 
Anilin 8-Benzoldiazoamino-chinaldin‘ C,H,-NH-N,-C,H,(CH,)N (gelbe Krystalle; 
Schmelzp.: 158°) erhalten, das sich zu einem Aminoazo-Kérper umlagern 1aBt. 


Durch Anwendung der Ddésner-v. Mitterschen Synthese (S. 914) auf Acet- 
aldehyd und Arsanilsiure (HO),AsO-C,H,-NH, wurde die 2-Methyl-chinolyl-(6)- 
arsinsiure*’ (HO),AsO-C,H,(CH,)N bereitet. 


Oxy-Derivate von Chinolinen und hydrierten Chinolinen. 


Wie bei den entsprechenden einkernigen Pyridin-Kérpern (S. 840 ff.) 
werden auch hier zuerst die Oxy-Verbindungen behandelt, welche Hydrozxyl 
im nichthydrierten Kern enthalten. Um zu denjenigen zu gelangen, deren 
Hydroxyle in der Benzol-Halfte gebunden sind (Bx-Oxy-chinoline), 
kann man die Sulfonsdéuren (S. 955) der Alkalischmelze unterwerfen®, 
ferner die 8. 913—915 geschilderten allgemeinen Chinolin-Synthesen auf 
Aminophenole (statt auf Arylamine) anwenden’, z. B.: 


Ses : ; Oe 
l a + Glycerin he | | i (H) 
Se + o-Nitro-pheaol + H,SO, Se 
| NH, ; N 
OH a OH 


1 MarcxwaLp, E. Meyer, B. 33, 1885 (1900). — W.H. Perrin jun., Rosixsoy, 
Soc. 103, 1978 (1913). — Fareuer, Furness, Soc. 107, 689, 696 (1915). 

2 Analoge Bildung von y-Chinaldyl-hydrazin:| Marcewatp, Cuarn, B. 33, 
1898 (1900). 

3 Vgl.: Durron, Soc. 59, 757 (1891); 61, 785 (1892). — Kwytrrzr, A. 310, 
82 (1900). 

“ Srark, F. Horrmany, B. 46, 2702 (1913). 

° §. Frinxet, P. Lowy, B. 46, 2546 (1913). 

6 Vel. z. B.: O. Fiscuer, Witimack, B. 17, 441 (1884). — Enpincer, Biter, 
B. 42, 4316 (1909). 

7 Vel. z. B.: Sxraup, M. 3, 534, 568 (1882). — Désner, v. Miter, B. 17, 1705 
(1884). — Bitow, Isster, B. 36, 4014 (1903). 
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Anderer Methoden bedarf man zur Gewinnung von Py-Oxy- 
chinolinen. Fir solche mit a- und y-Stellung des Hydroxyls, welche 
auBerdem in der Pyridin-Halfte ein Methyl enthalten, besitzt man 
Synthesen, die’von den Produkten der Kinwirkung des Acetessigesters 
auf Arylamine ausgehen. Die bei gewdhnlicher Temperatur hierbei ent- 
stehenden §-Arylamino-crotonsaureester liefern nimlich, wie Conrap und 
LimpacH! gezeigt haben, beim raschen Erhitzen auf etwa 240° in nicht 
unerheblicher Ausbeute 7-Oxy-chinaldine, z.B. bei Anwendung von Anilin 
das y-Oxy-chinaldin selbst: 

OH 
CO-0C,H; CO C 


a “CH S27 OH A SOE 
— C,H;-OH = baw. | ike & 
lo-cu, Pet CT bon me Aeon, a 


“ a 


Dagegen erhalt man nach Knorr? aus den Acetessigsiure-arylamiden, 
die aus Arylaminen und Acetessigester oberhalb 110° entstehen, durch 
Abspaltung von Wasser unter dem Kinflu8 von kalter konz. Schwefel- 
siure a-Oxy-lepidine, z. B.: 


OC—CH, C——CH, 
9 eis H,O ae eile (K) 
| yr 2 = > 
< \ Jeo QV 20: OF 
NH N 


Ferner fand Camps’, daB sich «- und y-Oxy-Derivate der Chinoline (neben 
anderen Produkien) bilden, wenn man Alkyl-o-acylaminoaryl-ketone in waBrig- 
alkoholischer Lésung mit Natronlauge erwirmt, z. B.: 


CO-CH C(CH,): CH 

C,H 4 = = ying 

5, “<uu.co-cH, HO > Oi On” a 
¢: _-O(0H): CH 


” ie nahh = C,H. (L b) 


“NN=—=C-CH, ' 


Wie zu erwarten, zeigen die Bx-Oxy-chinoline phenolartigen Cha- 
rakter. 
Bemerkenswert ist, daB die in 8-Stellung hydroxylierten Verbindungen Beiz- 
farbstoffe sind‘; o-Oxy-chinolin farbt Tonerdebeize intensiv gelb. 


1 B. 20, 944 (1887); 21, 523 (1888); 24, 2990 (1891). 
> A, 236, 70 (1886). — S. ferner Ewins, Kina, Soc. 108, 104 (1913). 
Ausdehnung der Synthese auf m-Phenylendiamin (Bildung von Amino-oxy- 
lepidin): Besrnorn, Byvancx, B. 31, 796 (1898). — Byvancx, B. 31, 2143 (1898); auf 
m-Aminophenol: v. Pecumann, O. Scuwarz, B. 32, 3686, 3699 (1899). : 
® B. 32, 3228 (1899). Ar. 237, 659 (1899); 239, 591 (1901); 240, 135 (1902). 
— §. ferner Wonunuicu, Ar. 251, 526 (1913). 
‘ Noutine, Travrmann, B. 23, 3660 (1890). — Vgl. Méuxav, Sremmia, C, 1904, 
II, 1353. ; 
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Von den Py-Oxy-chinolinen stehen diejenigen mit w- oder y-Stellung 
des Hydroxyls im Verhaltnis der Tautomerie zu Oxo-chinolin-dihydriden — 
(,Chinolonen“, s. S. 978). Nicht nur formal, sondern auch nach den vor- 
liegenden Beobachtungen sind die Beziehungen analog wie zwischen 
Oxy-pyridinen und Pyridonen (vgl. S. 842). Sie treten auch in gegen- 
seitigen Umwandlungen der O- und N-Alkyl-Derivate! zutage. Denn 
aus den «-Alkoxy-chinolinen werden durch Methyljodid langsam schon 
in der Kalte, rasch in der Warme die N-Alkyl-c-chinolone gebildet, z. B.: 


CH CH 
~—~S¢6H < << SCH 
| Ree ee (M) 
NN 70:0 Cais See 8 
N N 
CH, 


das @-Methoxy-chinolin verwandelt sich sogar schon fiir sich bei langerem 
Stehenlassen freiwillig in N-Methyl-«-chinolon. Die y-Alkoxy-chinaldine 
vereinigen sich mit Methyljodid zu quartaéren Verbindungen, die in der 
Warme sich in Alkyljodid und N-Methyl-y-chinaldon spalten und auch 
bei der Zersetzung mit Alkalien oder mit feuchtem Silberoxyd N-Methyl- 
y-chinaldon liefern, welches seinerseits wieder leicht mit Alkyljodiden zu 
den y-Alkoxy-chinolin-jodmethylaten zusammentritt; z. B.: 


O-CH, O-CH, 
C Ca co . 
Se sae, See eas 
ee S a is Res Pees oe _C.-CH, 
ee ; Poe 
HG <1 CH, 


Gleichartige Uberginge findet man in der Pyrazol-Reihe; s. S.376—3877. 

Unter den quartaren Verbindungen zeigen die Abkémmlinge der 
Bx-Oxy-chinoline nach Untersuchungen von Cuavus und Howirz ein un- 
erwartetes Verhalten”, Denn sie besitzen als freie Basen — aus ihren 
durch Vereinigung der Oxy-chinoline mit Alkylhalogeniden oder Dimethyl- 
sulfat entstehenden Salzen mittels Alkalis oder mittels Silberoxyds ab- 
geschieden — nicht die sonst in der Chinolin-Reihe bestehende Neigung, 
sich in atherlésliche C-Oxy-dihydrochinoline umzulagern (vgl. 8S. 927, 975 
bis 976), und werden demzufolge auch weder an der Luft noch durch 
Kalium-ferricyanid zu Bz-hydroxylierten N-Alkyl-e-chinclonen oxydiert. 
Sie sind vielmehr als wahre, Atherunlésliche, aber wasserlésliche und stark 


1 Vgl.: Knorr, A. 236, 107 (1886). B. 30, 922, 929 (1897). — Conran, Lia- 
pacn, B. 20, 956 (1887). — H. Meyer, M. 27, 255 (1906). — H. Meyer, R. Brrr, 
M. 34, 1175, 1178 (1913). 

* Vgl.: Cravs, Howirz, J. pr. [2] 43, 505 (1891); 47, 430 (1893). — Decker, 
Eneuer, B. 36, 1169 (1903). — Howitz, Bartocuer, B. 38, 888 (1905). 


aes oF Oy Ne eee te Se pan ir Ne cis 


966 Carbostyril (Bildung). 


alkalisch reagierende Ammoniumhydroxyde bestandig. Mehrere dieser 
quartaren Ammoniumhydroxyde konnten durch Trocknen im warmen Luft- 
strom in farbige Anhydride tbergefithrt werden, aus denen durch Halogen- 
wasserstofisiuren wieder die Halogenalkylate der Bz-Oxy-chinoline erzeugt 
werden; solche Anhydride kénnen als ,,Phenolbetaine“ — entweder 
monomolekular (wie VI) oder polymolekular (wie VII) — formuliert werden: 


Fa) Sea rai ts Gis a er aS 
pe ee ee 
ee oe | | Se ae 
ree OH | 1 ops ears CH, 
Be Se See 


Die Halogenalkylate der Bx-Alkoxy-chinoline dagegen liefern bei der Zer- 
setzung mit Alkalien' analog den Chinolin-halogenalkylaten atherlésliche C-Oxy- 
dihydro-Kérper, welche sich zu Bx-Alkoxy-N-alkyl-«-chinolonen oxydieren lassen. 


a-Oxy-chinolin (2-Oxy-chinolin) — bzw. 2-Oxo-chinolin- 
dihydrid-(1.2) — ist eines der langstbekannten und meist untersuchten 
Chinolin-Derivate. Ks wurde 1852 von Catozza? durch Behandlung von 
o-Nitro-zimtsiure mit heiBem Schwefelammonium® erhalten und mit 
dem Namen Carbostyril belegt, der bis heute gebrauchlich geblieben 
ist. Bei diesem ProzeB bildet es sich durch Wasserabspaltung aus 
o-Amino-zimtsaure : 
CH -CH CH: CH 


CH: CH 
THRO GH 6-08 << 


bzw. OH A a : 


CHa. (O) 


‘\nu, 060-0H 
deren Lactim oder Lactam in dem Carbostyril vorliegt. Aber die o-Amino- 
zimtsaure, die man aus der gewohnlichen o-Nitro-zimtsaiure durch Reduk- 
tion erhilt, liefert bei einfachem Erhitzen fir sich kein Carbostyril$, 
zersetzt sich hierbei vielmehr in anderer Weise; doch 1l&Bt sich ihre 
Anhydrisierung® zu Carbostyril durch langeres Kochen der etwas iiber- 
schiissige Salzsiure enthaltenden Lésung ihres Hydrochlorids bewirken. 
Erst 1912 zeigten SToERMER und Heymann ®, daf man aus der gewohn- 
lichen o-Nitro-zimtsiure durch Bestrahlung mit ultraviolettem Licht ein 
labiles Isomeres erhilt, und daB diese neue Form bei der Reduktion eine 
o-Amino-zimtsiure liefert, die schon beim Einleiten von Kohlendia:yd 


* Vegl.: Cravs, Mout, J. pr. [2] 54, 15 (1896): — Howrrz, Birtocuer, B. 36, 


456 (1903). 
2 A. 83, 117 (1852). ; 
° S. ferner: Morean, J. 1877, 788. — P. Frreprinpeg, Ostermaier, B. 14, 


1916 (1881). — Bildung aus o-Nitrophenyl-6-milchsiiure: Emuorn, B. 17, 2011 (1884). 
4 Baryer, Jackson, B. 13, 115 (1880). 
5 Tiemann, Oppermann, B. 13, 2069 (1880). — Frer, Kinios, B. 18, 2395 Anim. 
(1885). — Posner, A. 389, 45 (1912). : 
& B. 45, 3099 (1912). | . 
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in die Lésung ihres Bariumsalzés sofort in Carbostyril iibergeht. Offen- 
bar handelt es sich hier um zwei Stereomere: 


He 00.08 H—,_¢0-0H 
: | (trans). | (cis), 
PW Ce eee Ho 5 -= on ne 


von denen nur die cis-Form leicht den RingschluB erleidet; die Ver- 
haltnisse liegen ahnlich wie bei den Beziehungen von Cumarin zw 
o-Cumarsaure und o-Cumarinsiure, worauf Baryer und JacKxson schon 
1880 hingewiesen haben. 

Durch 30-stiindiges Erhitzen von o-Chlor-zimtsiure mit waBrigem konzentrierten 
Ammoniak auf 160—170° unter Zusatz von etwas ,,Naturkupfer kann man Carbo- 
styril in guter Ausbeute bereiten’. 

In fast theoretischer Menge entsteht es aus o-Acetamino-benzaldehyd durch 
kochende verdiinnte Natronlauge’*, analog Gleichung La auf S. 964. 

Zur Darstellung des Carbostyrils wurde in letzter Zeit meist ous 
interessante Bildung aus Chinolin benutzt, die von ErRLENMEYER und 
RosenHeK® gefunden, von Ei1nnorn und Lavcu* aufgeklart worden ist 
und auf der Reaktion einer Chlorkalk-Lésung mit einer kalten ver- 
diinnten wiBrigen Lésung von borsaurem Chinolin beruht. Hierbei ent- 
steht N-Chlor-«-chinolon (s. S. 979), das beim Auflésen in Alkalien und 
darauffolgendem Ausfallen mit Kohlensiure Carbostyril liefert: 


CH = CH HCW _CH: CH 
cs ey C, Hee 
CHK -CH oe * NCI co 
alkali : CH : CH CH: CH 
NAS OH ee bw. CMG ae AP 


Carbostyril® krystallisiert aus heiBen, verdiinnten, wiBrigen Lésungen mit 
1 Mol. H,O in weiBen diinnen Faden, aus konzentrierteren wiBrigen, wie aus 
alkoholischen Lésungen wasserfrei in derberen prismatischen Krystallen. Es schmilzt 
wasserfrei bei 199—200° und ist ohne Zersetzung sublimierbar. Es ist geruchlos, 
lst sich in kaltem Wasser kaum, wird aber von viel Salzsiure aufgenommen; seine 
basische Affinitatskonstante ist nicht wesentlich verschieden von derjenigen des 
Chinolins*. In verdiinntem Ammoniak ist es unldslich. Von Atznatron bedarf es, 
wenn es in Wasser fein verteilt ist, 4 Mol. zur Lésung’, weil das entstehende, 
leicht lésliche Natriumsalz nur bei Gegenwart von iiberschiissiger Natronlauge in 
waBriger Lésung bestindig ist. Mit Eisenchlorid gibt Carbostyril keine Farbung. 
Bei tagelangem Erhitzen mit verdiinnter Schwefelsdure auf 200° wird es nicht zer- 


1H. Meyer, Beer, M. 34, 1173 (1918). 

2 Camps, Ar. 237, 682 (1899). 3 B, 18, 3295 (1888). 

4 B, 19, 53 (1886). — S. auch Roos, B. 21, 619 (1888). 

> Beobachtung als Absatz in einem Melassenschlempe-Ofen: vy. Lippmann, B. 38, 
3829 (1905). — Verbindung mit Bet SeECpenZe Supporouau, Soc. 109, 1347 (1916). 

6 Vutgy, Soc. 93, 2138 (1908). 

7 Pp. Friepuinper, F. Mttxer, B. 20, aon CEBEt) = OusokiiberSalz: AULp, 
Soc. 91, 1048 (1907). 
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setzt', Mit Salpeterschwefelsiure bei + 15° behandelt, nimmt es eine Nitro-Gruppe 
in 6-Stellung auf?. Reduktion mit Natriumamalgam in kalter alkoholischer Losung 
ergibt .Hydrocarbostyril (S. 981) neben einem sehr hochschmelzenden Stoff*; mit 
Natrium in siedendem Alkohol erfolgt Reduktion zu Tetrahydrochinolin*. Oxyda- 
tion mit kalter Permanganat-Lésung® fiihrt zu Isatinsiure C,H,(NH,)-CO-CO,H und 
Oxaly]l-anthranilsiure C,H,(NH-CO-CO,H)-CO,H. Im Tierkérper® paart sich Carbo- 
styril mit Glykuronsdiure und mit Schwefelsdure’. 

Durch Erwirmen mit Phosphorpentachlorid (und etwas Phosphoroxychlorid) 
wird Carbostyril in «-Chlor-chinolin verwandelt, das durch Jodwasserstoff zu Chinolin 
reduziert werden kann. Direkt erhélt man Chinolin aus Carbostyril durch Erhitzen 
mit Phosphortribromid® auf 200°. 

Das Carbostyril gehért zu den am frihesten fiir die Bearbeitung 
_ von Tautomerie-Fragen herangezogenen Verbindungen®. Wéahrend sein 
Silbersalz bei der’ Umsetzung mit Athyljodid glatt den O- Athylather 
(Formel VIII, s.u.) liefert, erhalt man bei der Einwirkung von Athyljodid 
CH: CH CH=—-CH 


ID): GH 


VIN) C,H 
YG “NC, H,)- CO 


‘SS N==0 70GB” 
auf die alkoholische Lésung von Carbostyril in Gegenwart von 1 Mol. 
Alkali ein Gemisch des O-Athylithers mit dem N-Athy]l-Derivat (IX). Der 
spektroskopische Vergleich ?° des freien Carbostyrils mit seinen Methyl- 
derivaten (vgl. S.260 bei Isatin) fiihrt zu dem SchluB!, daB es ‘in alko- 
holischer Lésung nicht als @-Oxy-chinolin (VIIIa, s. u.), sondern als 
«-Chinolon ([Xa) zugegen ist. 


CH: CH CH: CH 
Vill C,H : IX C,H : 
8) CH 6.0’ ®) OH. Go 
Der Carbostyril-O-athylather® («-Athoxy-chinolin) — Formel VIII, 
8. 0. — entsteht auch aus o-Amino-zimtsdiuredthylester durch Erwirmen mit alko- 


1 Bemstein, Z. 1865, 1. 

2 P. FriepuanperR, Lazarus, A. 229, 245 (1385). — Decker, J. pr. [2] 64, 
89 (1901). — A. Kaurmann, vE Peruerp, B. 50, 336 (1917). 

8 P, Frrepianper, F. Miiuer, B. 20, 2012 (1887). — Vgl. auch Satway, Soc. 
95, 1207 (1909). 

4 Knorr, Kuorz, B. 19, 3302 (1886). 

5 P, FrrepLanper, Ostermarer, B. 15, 832 (1882). 

® vy. Fenyvessy, H. 30, 552 (1900). 

7 Carbostyril-schwefelsiure: Czarex, M. 35, 641 (1914). 

5 Srozrmer, B. 36, 8988 (1903). 

® Vgl. dazu: P. Friep.anper, Ostermarer, B. 15, 337 (1882). — P. Frrepranper, 
WernserG, B. 15, 1421, 2108 (1882); 18, 1528 (1885). — P. Frrep.anper, F. Mtxier, 
B. 20, 2009 (1887). 

10 Hartiry, Doxsiz, Soc. 75, 640 (1899). 

11 §. dagegen Posner, A. 389, 45 (1912). 

12 P, FRIEDLANDER, Geran B. 14, 1917 (1881); 15, 335 (1882). — P. Frigp- 
LANDER, WerInBERG, B. 15, 1422, 1424, 2108 (1882). — Kowias, G. Korner, B. 16, 
2155 (1883). — Knorr, B. 30, 930 Anm. (1897). — Bogert, May, Am. Soc. ‘31, 508 
1909). — A. KaurMmANnn, DE Bernsen B. 50, 344 (1917). 
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holischer Chlorzink-Lésung auf 80—90° und wird nahezu quantitativ aus a-Chlor- 
chinolin durch kurzes Erwirmen mit alkoholischer Kalilauge auf dem Wasserbade 
erhalten. Er ist ein farbloses Ol, erstarrt in der Kilte krystallinisch, wird aber 
schon unter 0° wieder fliissig, siedet unter 760 mm Druck bei 266° (korr.), ist mit 
Wasserdimpfen leicht fliichtig und besitzt durchdringenden, siiBlichen und zugleich 
etwas an Chinolin erinnernden Geruch. Im Gegensatz zum Carbostyril selbst lést 
er sich leicht in verdiinnten Mineralsiuren und in Essigsiure. 

B-Oxy-chinolin! (3-Oxy-chinolin) wurde aus diazotiertem 6-Amino-chinolin 
(S. 961) durch Verkochen in verdiinnt-schwefeisaurer Lésung erhalten. Es schmilzt 
bei 198°, ist in kaltem Wasser fast unléslich, lést sich aber in wiBrigen Alkalien 
und Saduren. Es zeigt in saurer Lésung schwache Fluorescenz und gibt mit Eisen- 
chlorid braunrote Farbung. Sein Sulfat (C,H,ON),H,SO, + 2H,O ist schwach gelb. 

y-Oxy-chinolin? (4-Oxy-chinolin) wurde zuerst durch Abspaltung 
von Kohlendioxyd aus der Kynurensdure (einer Oxychinolin-carbonsaure, 
s. S. 992) beim Erhitzen (auf ca. 260°) erhalten und wird daher noch 
heute Kynurin genannt. Seine Konstitution wurde dadurch festgestellt, 
daB das aus ihm durch Phosphorpentachlorid gebildete Chlorchinolin 
identifiziert wurde mit dem Chlorchinolin, das man erhalt, wenn man 
das Amid der Chinolin-y-carbonsaure (Cinchoninsaure, S. 988) mit Natrium- 
hypobromit in y-Amino-chinolin iiberfiihrt und in diesem die Amino- 
Gruppe gegen Chlor austauscht (vgl. S. 953 y-Chlor-chinolin). Sie ist 
dann spater durch eine glatte Synthese — Kochen von o-Formylamino- 
acetophenon mit waBrig-alkoholischer Natronlauge, analog Gleichung Lb 
auf S. 964 — bestatigt worden. 

Kynurin wird ferner mit 10°, Ausbeute bei der Oxydation von Cinchonin- 
saure mit Chromsauregemisch erhalten und tritt auch unter den Oxydationsprodukten 
des Cinchonins, Cinchonidins, Allocinchonins (aber nicht des Chinins) auf. Es 
scheidet sich aus verdiinntem Alkohol in farblosen Krystallen ab, die bei 199° 
schmelzen; aus wi8rigen Lésungen erhidlt man eine wasserhaltige Form, die un- 
regelmaBig zwischen 60° und 70° schmilzt. 100 Tle. Wasser lésen bei 15° 0-477 Tle. 
Kynurin. Die wiBrige Lésung reagiert schwach alkalisch; Eisenchlorid firbt sie 
blutrot. Das Platindoppelchlorid (C,H,ON-HCl),PtCl, + 2H,O bildet orange- 
gelbe Nadeln. 

Mit Diazomethan in 4atherischer, etwas Methylalkohol enthaltender 
Lésung liefert das Kynurin den O-Methylather (Formel X, s.u.), der auch 


co —CH 


C(O-CHs) : CH y 
N(CH,)-CH 


saute Sori XT) OH. 


X) CoH 


aus 7-Chlor-chinolin durch Umsetzung mit Natriummethylat erhalten 
wird, bei 31° schmilzt, bei 245° siedet, aber bei kurzem Eintauchen in 


' Mitts, Watson, Soc. 97, 753 (1910). 

2 Scumiepesere, Scuuttzen, A. 164, 158 (1872). — Krerscuy, M. 2, 68 (1881). 
— Sxravp, M. 9, 820 (1888); 10, 726 (1889). — F. Wenzzx, M. 15, 453 (1894), — 
Cxavs, Howitz, J. pr. [2] 50, 232 (1894). — v. Fenyvessy, H. 30, 561 (1900). — 
Camps, B. 34, 2705, 2709 (1901). — Sxraup, Zwerezr, M. 28, 460 (1902). — Fiuner, 
B. 38, 2714 (1905). — H. Meyer, M. 27, 255, 987 (1906). — Exunezr, Riesser, 
B. 42, 3337 (1909). — v. Niemenrowsxt, Sucuarpa, J. pr. [2] 94, 222 (1916). 
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ein auf 300—310° erhitztes Bad das Sieden bald einstellt, indem er sich 
in das viel héher siedende N-Methyl-y-chinolon (XI) umlagert. 
Angesichts dieser so leicht eintretenden Umlagerung wird man es fiir wabr- 
scheinlich halten,. daB das freie Kynurin entweder y-Chinolon (XIa, s. u.) ist oder, 
talls es die Struktur des y-Oxy-chinolins (Xa) besitzt, sich leicht in y-Chinolon tiber- 
fiihren 1aBt. Es ist daher sehr unwahrscheinlich, daB eine Verbindung', die aus 
f-Anilino-acrylsiure durch Erhitzen oder durch Behandlung mit konz. Schwetelsdure 


C(OH) : CH _00-CH 
Me : z 

Xa). CoH vy —H ; XIa) C, 5 le CH 

entsteht, bei 235° schmilzt und ganz unléslich in Siuren und Alkalien ist, der ibr 
in der Literatur zugeschriebenen Konstitution XIa entspricht, besonders da sie in 
fast allen gebriiuchlichen Lésungsmitteln sehr schwer léslich ist, wahrend Kynurin 
sich z. B, in Alkohol leicht lést, und da ein Ubergang des Kynurins in diese Form 
von den Bearbeitern des Kynurins nie beobachtet wurde. 

Aus der Chinolin-ana-sulfonsdiure (S. 956) durch Kalischmelze oder aus dem 
ana-Amino-chinolin (S. 960—961) durch 4-stiindiges Erhitzen mit rauchender Salz- 
siiure auf 215—220° erhalt man das ana-OQxy-chinolin? (5-Oxy-chinolin), das 
oberhalb 200° unscharf schmilzt, mit Wasserdémpfen kaum fliichtig ist und beim 
Schmelzen mit tiberschiissigem Kali ein Dioxychinolin liefert. 

p-Oxy-chinolin® (6-Oxy-chinolin) wird aus p-Amino-phenol nach 
der Sxraupschen Synthese gewonnen, krystallisiert aus heifem Wasser in 
feinen Nadelchen, schmilzt bei 193° (unkorr.), siedet oberhalb 360°, ist 
in kaltem Wasser sehr schwer léslich, wird auch von Alkohol schwer, 
von Sauren und von Alkalien (mit schwach gelber Farbe) leicht auf- 
genommen und in verdiinnt-alkoholischer Lésung durch Eisenchlorid nur 
schwach gelblich getirbt. Beim Einleiten von Chlor in die waBrige 


CCl 
oom Nee H 
a) dee See deeds 
We ie ra 
cae CH, 


Liésung seines Hydrochlorids entsteht 5.5-Dichlor-6-oxo-chinolin-dibydrid- 
(5.6) — Formel XII, s.o. —, das mit Ammoniak ein blaugriines Produkt 
C,,H,,O,N, (Thalleiochinolin) liefert. Dieses Verhalten* erscheint im 


1 Reisserr, B. 20, 3109 (1887); 21, 1376 (1888). — S. dazu Hecrer, Sovrtis, 
B. 41, 2693, 2694 (1908). 

* Riemerscumiep, B. 16, 721 (1883). — Sxraur, M. 5, 533 (1884). —"LELEMANN, 
B. 20, 2175 (1887). — Craus, Howirz, J. pr. [2] 47, 481 (1898). 


° Weivet, M. 2, 575 (1881). — Sxraup, M. 8, 545 (1882); 4, 695 (1883). — 
Maruius, B, 21, 1642, 1886 (1888). — Zinoxe, A, 264, 196 (1891). — Cuaus, D.R.P. 
78880 (Frpx. 4, 1144). — Epinaer, D.R.P. 80768 (Frou. 4, 1138). J. pr. [2] 56, 
282 (1897). — P. Conn, M. 17, 670 (1896). — Craus, A. Kaurmann, J. pr. (2) 55, 
511 (1897). — Supporoven, Brarp, Soe. 99, 213 (1911). 

* Vgl.: Fiuner, B. 38, 3713 (1905). Ar. 244, 602 (1906). — CuristENsEn, 


C. 1917, I, 88 
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Hinblick auf die fir Chinin und “verwandte Kérper typische ,,Thalleio- 
chinin-Reaktion“ (vg]. Bd. II, Tl. 1V) — Grinfarbung nach aufeinander 
folgender Behandlung mit Chlorwasser und Ammoniak — wichtig; denn 
das Chinin leitet sich von einem in 6-Stellung hydroxylierten Chinolin- 


Kern ab (vgl. Kap. 34, Abschnitt IV). 

Der Methylather! (6-Methoxy-chinolin, p-Chinanisol), der aus p- 
Anisidin nach der Sxraupschen Synthese gewonnen werden kann, bleibt bei — 18° | 
flissig und siedet unter 50mm Druck bei 193°. Seine ungefirbten Salze fluores- 
cieren in wibriger Lésung deutlich blau. Mit Chlorwasser und Ammoniak geben 
die Salze Griinfarbung, bei gréBeren Konzentrationen au8erdem einen griinen Nieder- 
schlag (vgl. oben). — Das aus p-Oxy-chinolin und Methyljodid entstehende N-Methyl- 
6-oxy-chinoliniumjodid (XIII, S. 970) gibt mit 30-prozentiger Kalilauge das ent- 
sprechende quartire Hydroxyd (vgl. S. 965—966) in gelben, krystallwasserhaltigen 
Nadeln, das, im Luftstrom gelinde erwirmt, in das Anbydrid des N-Methyl- 
6-oxy-chinoliniumhydroxyds?.— gs. Formeln VI u. VII auf S. 966 — iibergeht; 
dieses mit den N-Methyl-chinolonen (S. 979, 980) isomere ,,Phenolbetain“ stellt 
dunkelrote Nidelechen dar, zersetzt sich in der Hitze, ohne zu schmelzen, ist 
mit Wasserdémpfen nicht fliichtig, geruchlos, in Benzol unléslich und verwandelt 
sich schon an feuchter Luft in das gelbe, in Wasser sehr leicht lésliche, alkalisch 
reagierende Hydroxyd. 

: m-Oxy-chinolin® (7-Oxy-chinolin) — bei etwa 230° unter Zersetzung 
schmelzend — ist das aus m-Aminopbenol bei der Sxracrschen Synthese ent- 
stehende Produkt. : 

o-Oxy-chinolin* (8-Oxy-chinolin) — aus o-Amino-phenol durch 


1 Sxraup, M. 6, 760 (1885). — Decxer, H. Enorer, B. 42, 1739 (1909). — 
Dossir, Fox, Soc. 101, 77 (1912). 

Athylather: Grimavx, Bl. [3] 15, 23 (1896). 

2 Craus, Howirz, J. pr. [2] 43, 523 (1891). — Decker, H. Encixzr, B. 36, 
1170 (1903). 

Uber 6-Methoxy-chinolin-jodmethylat vgl.: Cravs, Howitz, J. pr. [2] 56, 438 
(1897). — Howirz. Birtocuer, B. 36, 456 (1903). — Hicusrer Farsw., D.R.P. 
167770 (C. 1906, I, 1127). 

3 Sxrave, M. 3, 559 (1882). — .O. Fiscuzr, B. 15, 1979 (1882). — Vgl. Le.t- 
mMANN, B. 20, 2175. (1887). 

4 Weve, Copenzt, M. 1, 862 (1880). — Brpatt, O. Fiscuer, B. 14, 442, 1366, 
2570 (1881). — Sxravp, M. 3, 536 (1882). — O. Fiscuzr, B. 16, 712 (1883). — 
O. Fiscuer, Renovur, B. 17, 756 (1884). — R. Scumitr, Encetmann, B. 20, 1217 (1887). 
— Lirpmann, Fuetssner, M. 9, 296 (1888); 10, 665 (1889). — Cxuaus, Possexr, J. pr. 
[2] 41, 32 (1890). — Cxraus, Howrrz, J. pr. [2] 42, 222 (1890); 45, 255 (1892); 47, 
426 (1893). — Zinckxe, A. 264, 196 (1891). — Vis, J. pr. [2] 45, 530 (1892). — Lem- 
BACH, SCHLEICHER, D.R.P. 73117 (Frou. 3, 963). — Cxaus, D.R.P; 78880 (Frou. 4, 
1145). — Fritzscnz & Co., D.R.P. 88520 (Frou. 4, 1147); 187869 (C. 1907, II, 1667); 
187943 (C. 1907, II, 2001); 283334 (C. 1915, I, 927). — Diamant, M. 16, 761 (1895). 
— P. Conn, M. 17, 668 (1896). — Cuxaus, Mout, J. pr. [2] 54, 1 (1896). — Nacet, 
M. 18, 31 (1897). — Epincer, J. pr. [2] 56, 282 (1897). — Braum, H. 28, 439 (1899). 
— Rost, C. 1899, II, 396. — Freyss, Parra, C. 19038, I, 35. — Fox, Soc. 97, 1119 
(1910). — Scuiituer, J. pr. [2] 88, 180 (1913). — S. Franz, P. Lowy, B. 46, 2548 
(1913). — S. Frinxer, Graver, B. 46, 2552 (1913). — Czapex, M. 35, 641 (1914), 
— Boennem, C. 1914, I, 1685. — R. Wotrrenstein, D.R.P. 281007 (C. 1915, I, 29). 
— Bayer & Co., D.R.P. 282455 (C. 1915, I, 582); 283825 (C. 1915, I, 1190). — 
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die Skraupsche Synthese, aus Chinolin-o-sulfonséure durch Alkalischmelze 
erhiltlich, im Handel befindlich — krystallisiert aus verdiinntem Alkohol 
in langen farblosen Prismen, schmilzt bei 75—76°, siedet unzersetzt bei 
267° (unter 752mm Druck) und riecht phenolartig. Es ist in kaltem Wasser 
sehr schwer, in sehr verdiinntem Alkali und in Sauren leicht léslich, 
verfliichtigt sich mit Wasserdimpfen und gibt mit Hisenchlorid in ver- 
diinnter alkoholischer Liésung schwarzgriine Farbung. Seine Analogie 
mit dem «-Naphthol gibt sich darin kund, daB es durch zweistiindiges 
Erhitzen mit Chlorzink-Ammoniak auf 180° glatt in Aminochinolin 
iibergefiihrt werden kann. Seine Lésungen in starken Sauren oder 
in Alkalien sind tief gelb; auch die festen Salze sind gelb; das 
Blei- und das Kupfersalz sind léslich in Chloroform und Benzol. 
Uber  Beizenfarbung vgl. S.964. Schmilzt man das Natriumsalz mit 
10 Tin. Atznatron und etwas tah ay so bildet sich 2.8-Dioxy-chinolin 
(S. 975). 

Mit Diazokérpern kuppelt o-Oxy-chinolin zu 5-Arylazo-Derivaten. Diese Oxy- 
azokorper zeigen ein eigentiimliches Verhalten’ darin, daB selbst bei langem Kochen 
mit Essigsiureanhydrid und Natriumacetat keine Acetylierung eintritt, und daB 
durch Kochen mit Methyljodid und Natriummethylat Methoxyazo- Korper nicht aus 
ihnen erhidltlich sind. 

Zahlreich sind bis in die neuere Zeit die Versuche gewesen, aus o-Oxy-chinolin 
Priparate von therapeutischer Wirksamkeit zu gewinnen; als Ersatzmittel fiir-Jodo- 
form. wurde z. B. m-Jod-o-oxy-chinolin-ana-sulfonsiure*? (Loretin) vor- 
geschlagen. Die Priparate fanden nur ganz voriibergehend praktische Anwen- 
dung *. 


Unter den Homologen der Monooxy-chinoline* sind aas a- 
Oxy-lepidin® (4-Methyl-2-oxy-chinolin, y-Methyl-carbostyril, 


Bruescu, R. WorrensteEIn, C. 1915, I, 1275. — v. Heypen, D.R.P. 289246 (C. 1916, I, 
195). — Neue Arzneimittel, C. 1916, I, 577. — Gerseniscnarr F. cuem. INDUSTRIE IN 
Bast, D.R.P. 292819 (C, 1916, II, 115). — O. Fiscuer, Cuur, J. pr. [2] 98, 376 
(1916). — A. Kavrmann, Rorutin, B. 49, 580 (1916). 

1 Fox, Soc. 97, 1337 (1910). 

* Vgl.: Cuaus, S. Baumann, J. pr. [2] 55, 457 (1897). — Craus, A. Kaurmann, 
J. pr. [2] 55, 524 (1897). — Griesz, D.R.P. 190956 (C. 1908, I, 498). Z. Ang. 21, 
2462 (1908). — Koserrt, C. 1908, I, 1849. — K. Kisrer, Z. oe 21, 2551 (1908); 
22, 262 (1909). — Eicnenorin, Z. Ang. 21, 2552 (1908); 22, 1313 (1909). — Scuucuarpr, 
Z. Ang. 22, 329 (1909). — G. Coun, J. pr. [2] 83, 502 (1911). — AnseLmino, C. 
1914, I, 805. 

° Vgl. S. Frinxet, ,,Die Arzneimittel-Synthese (Berlin 1912), S. 221, 574—575, 
589—590. — Vgl. auch: G. Coun, P. C.H. 57, 716 ff. (1916), — Rammstept, P. C. H. 
58, 302 (1917). 

4 Vgl. auch z. B.: Kuuisca, H. 16, 355 flex) — Kéonies, Ferp. Stockuavsen, 
B. 35, 2554 (1902). 

L. Knorr, A. 236, 83 (1886). — Reissert, B. 24, 855 (1891). — L. Knora, 
Tacrgircg, B. 25, 172 (1892), — Biscurer, Hower, B. 26, 1898 (1893). — Camps, 
B. 32, 3230 (1899): 34, 2717 (1901). Ar. 237, 665 (1899). — Besruorn, Garpzn, 
B. 38, 3447 (1900). — Extinerr, Riesser, B. 42, 3338 (1909). 
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Lepidon) und das y-Oxy-chinaldin! (2-Methyl-4-oxy-chinolin, 
Chinaldon) durch die Bildung aus Acetessigester und Anilin (Glei- 
chung I und K auf S. 964) leicht zuganglich. 

Bei der Reduktion des o-Nitro-phenylmilchsiureketons (vgl. Formelreihe L auf 
S. 936) mit Zinkstaub und Essigsiure entsteht eine Verbindung C,,H,ON + 3/,H,O 
(ber H,SO, im Vakuum getrocknet), die durch Chlorphosphor in y-Chlor-chinaldin, 
durch Reduktion mit Zinkstaub und Salzsiure in Chinaldin iibergeht und von Al- 
kalien nicht aufgenommen, sogar beim Kochen mit konz. Alkalien nicht verandert 
wird, wihrend das y-Oxy-chinaldin (s. 0.) von Alkali gelést ynd durch Kohlensidure 
wieder ausgefallt wird. Sie wird daher als y-Keto-chinaldin-dihydrid? (s. vor- 
letzte Formel in Reihe L auf S. 936) angesprochen. Hiernach lage in ihr die Oxo- 
Form des y- Oxy-chinaldins vor, von der man aber erwarten sollte, daB sie durch 
Alkali leicht in. y-Oxy-chinaldin-Alkalisalz iibergefiihrt wird. 


Wichtig ist wegen seiner Beziehungen zum Chinin das p-Oxy- 
lepidin? (4-Methyl-6-oxy-lepidin); denn sein Methylather (p- 
Methoxy-lepidin) entsteht aus Chinin in analoger Weise wie Lepidin 
(S. 937) aus Cinchonin (vgl. Formelreihe Zm auf S. 898): 


PCI, mc = Alkohol. KOH 
Chinin C,,H,,O,N; -> Chininchlorid ©,,H,,ON,Cl oe 


Chinen CE.OK, — p-Methoxy-lepidin C,,H,,ON + Merochinen C,H,;0.N. (Q) 


Er ist eine bei 213° siedende Fliissigkeit, zeigt in schwefelsaurer Lésung 
Fluorescenz, wie das Chinin, und gibt mit Chlorwasser und Ammoniak 
Grinfairbung (etwas blaulicher als die mit Chinin eintretende Farbung). 
Seine Struktur wurde durch Synthese aus p-Anisidin, Aceton und Form- 
aldehyd (als Methylal angewendet) — analog Gleichung G auf S. 915 — 


bestitigt: 


CH, oH 
OC-CH, aN 
H0=— ™~ CH,-O— SC 
Me Pod + o oe + 2H,0 + H,. (R) 
Fees \A¢ 


NH, HOC-H 


Das aus dem Methylither durch Kochen mit konz. Bromwasserstoffsdure sich 
bildende freie Oxy-lepidin schmilzt bei 216—218° unter Braunfirbung und Zer- 
setzung; es ist auch aus Lepidin durch aufeinanderfolgende Sulfurierung und Natron- 
schmelze erhalten worden. 


Unter den zwei Hydroxyle im Kern tragenden Derivaten von 


1 Conrap, Limpacn, B. 20, 947, 948 (1887); 21, 1965 (1888). — LL. Knorr, B. 20, 
1897 (1837). — Camps, B. 32, 3230 (1899). Ar. 237, 666 (1899). — O. Srarg, B. 40, 
8431 (1907). — v. Nremenrowsx1, Sucuarpa, J. pr. [2] 94, 213 (1916). 

? Hever, Souruis, B. 41, 2693, 2696 (1908). 

8 Kénias, B. 23, 2672, 2674, 2676 (1890). — A. Buscu, Koénies, B. 23, 2684 
(1890). — Picrer, Misnzr, B. 45, 1800 (1912). — A. Kaurmann, Vaierte, B. 46, 
52 (1913). — Vgl. auch Sxraup, M. 4, 699 (1883). 
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Chinolinen! ist das y-Oxy-carbostyril? (2.4-Dioxy-chindlin) am 
meisten bearbeitet, fiir das neben anderen desmotropen Formulierungen 
besonders die Struktur eines y-Keto-dihydrocarbostyrils(Formel XIV, 
s. u.) in Betracht kommt. Es kann auf verschiedenen Wegen aus der 


OH 
aN 
oo SCH, N-OH (oi oe ae 
Pe te gate x CT eon 
3 Ne sean aS ieee 


Anthranilsiure erhalten werden, z. B. in fast quantitativer Ausbeute 
durch Erhitzen der trockenen acetanthranilsauren Alkalien mit mdglichst 
wasserfreiem Alkali iiber 150°: 


CO-ONa C(ONa): CH 
H = CHS : H,O . s 
Cs <yu.c0-cH, eS Oe & 


Es krystallisiert aus Eisessig in farblosen Blattchen, schmilzt oberhalb 330°, 
ist sublimierbar, lést sich in Sodalésung und gibt in ammoniakalischer Lésung 
durch den Luftsauerstoff allmahlich Blaufairbung. Mit Benzoylchlorid in Pyridin- 
Lésung liefert es ein in verdiinntem Alkali unlésliches Monobénzoyl-Derivat. Von 
nascenter salpetriger Saéure wird es in ein Isonitroso-Derivat (XV, s. 0.) iiber- 
gefihrt, das sich in Ammoniak mit griiner Farbe lést. Das daraus mit Zinn und 
Salzsiure erhiltliche 3-A mino-2.4-dioxy-chinolin (XVI) wird beim Erwiirmen 
mit Eisenchlorid-Lésung quantitativ zu Isatin (S. 257) oxydiert (Ubergang aus der 
Chinolin-. in die Indol-Reihe). 

2.3-Dioxy-chinolin® bildet sich neben Indol-a-carbonsiiure beim Schmelzen 
von oxal-o-toluidsaurem Kalium mit Natriumalkoholat: 


CH; CO: OK _ CH: C-OK | 


CH yy CO bea atl Heese OH ° 


(T) 


es schmilzt bei 257°, lést sich in viel heiBem Wasser und wird in verdiinnter 


- Lésung durch Kisenchlorid griinlich blauschwarz gefirbt. — Das aus o-Oxy-chinolin 


(vgl. S.972) durch Schmelzen mit Atznatron in einer Ausbeute von ca. 70 °/, er- 


1 Vgl. z. B.: O. Fiscuer, Renour, B. 17, 1645 (1884). — La Coste, Vaxeur, 
B. 19, 997; 20, 1821, 3200 (1887). — Garrermann, B. 27, 19386 (1894). — F. Hirscn, 
M. 17, 327 (1896). — Epincer, Biurer, B. 42, 4318 (1909). — S. auch Fouxps, 


Rosinson, Soc. 105, 1964, 1968 (1914). 

Uber Trioxy-Derivate vgl.: P. Herz, B. 38, 2855 (1905). — Hexuzr, -TISCHNER, 
B. 42, 4560, 4565 (1909). 

* Baryer, Broem, B. 15, 2151 (1882). — P. Friepnanper, Wernserc, B. 15, 2683 
(1882). — Baryrr, Homoxka, B. 16, 2216 (1883); 17, 985 (1884). — Biscuorr, A. 251, 
376 (1889). — Camps, Ar. 2837, 690 (1899); 239, 600 (1901). — H. Erpmany, B. 32, 
3570 (1899). — Hécusrer Farsw., D.R.P. 102894 (C. 1899, II, 462); 287803 (C. 1915, 
II, 1034); 292394 (C. 1916, II, 41). — Bapiscue Antuin- unp Soparasrix, D.R P. 
117167 (C. 1901, I, 236); 165327 (C. 1906, I, 109). — v. Nremenrowsgr, B. 40, 
4288 (1907). — Hetzer, Tiscuner, B. 42, 4557, 4563 (1909). — Bayer & Co., D.R.P. 
252917 (C. 1912, II, 1793). : 

3 Mapetonea, B. 45, 3521 -(1912). 
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haltliche Dioxy-chinolin ist 2,8-Dioxy-chinolin 1, da es durch Kaliumpermanganat zu 
6-Oxy-pyridin-dicarbonsiure-(2.3) oxydiert wird; durch weiteres Sehmelzen mit der 
zehnfachen Menge Atznatron und etwas Wasser bei 380° lift es sich zu einem 
Trioxy-chinolin hydroxylieren. 


Oxy-Derivate von nichthydrierten Chinolin-Homologen, deren Hydroxyle 
im Seitenketten stehen, sind in gréBerer Zahl aus Chinolin-Homologen mit 
a- oder eee Alkyl durch Kondensation mit aliphatischen Alde- 
hyden? (vgl. S. 933) hergestellt worden. 

Ferner ist man vom Chinolin-o-aldehyd (S. 981) durch Einwirkung von Alkyl- 
magnesium-haloiden zu sekundéren Alkoholen, wie NC,H,-CH(OH)-CH,, gelangt®. 

Die Synthese von Amino-alkoholen‘*, welche in ihrer Struktur 
dem Chinin verwandt sind, hat man in neuerer Zeit unter Benutzung 
von Chinolyl-ketonen (vgl. S. 982) als Ausgangsmaterialien auf einem 
Wege durchgefiihrt, der durch das folgende Beispiel erlautert wird: 


: CO-CH, CO-CH,-Br 
iF | 
CH, - == ~ Bromierung CH, = alc Einuw. von 
| 3 Sea eg! pare PPipaddins 
SS ee Se 
.N N 
CO-CH,-N<C,H,, CH(OH)-CH,-N< C,H, 
| 
ea 
CH,- eal Sa Reduktion CH,;-0— oe WU) 
a ee, ae 


_ Unter den Verbindungen, deren Hydroxyl im hydrierten Chinolin-hern 
sich befindet, sind zunachst die @-Oxy-Derivate von N-Alkyl-a, p- 

dihydro-chinolinen — ,,Chinolanole“, s. Formel II auf 8S. 926 — 
hervorzuheben, die aus Halogenalkylaten der Chinoline durch Zersetzung 
mit Alkali entstehen, und deren Bildung, Struktur® und Verhalten bereits 
S. 927—928 besprochen worden ist. Nachzutragen ist hier noch ihr 
héchst interessantes Verhalten gegen Alkohole: sie werden beim einfachen 
Erwarmen mit Alkoholen in Ather (wie XVII, s. S. 976) iibergefihrt°. 


1 Diamant, M. 16, 760 (1895). 

2 Vel. z. B.: Meruner, B. 27, 2689 (1894). — Kénias, B. 31, 2366, 2370, 2371 
(1898); 32, 224 (1899). — Kinies, Biscuxopr, B. 34, 4327 (1901). — Kdénies, Ferp. 
Stockuausen, B. 34, 4330 (1901); 35, 2554 (1902). — Kénias, Menegt, B. 37, 1322 
(1894). — Spa.tino, Cuccuraron, G. 42, I, 521 (1912). 

3 Howitz, Képxe, A. 396, 47, 51 (1913). 

4 A. Kavrmann, B. 46, 1825 (1913). D.R.P. 268931 (C. 1914, I, 312); 283512 
(C. 1915, I, 1102). — Rase, Pasternack, Kinpier, B. 50, 144 (1917). 

° Vg]. dazu Decker, P. Becker, A. 395, 374 (1913). 

6 Vel.: Craus, Decker, J. pr. 2] 38, 307 (1889). — Decker, B. 33, 1715 (1900). 
J. pr. [2] 84, 243 (1911). — A. Kaurmann, Srrisin, B. 44, 680 (1911). 
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Eine ahnlich leichte Atheritizierbarkeit findet man bei den analogen Ver- 
bindungen der Isochinolin- und Acridin-Reihe (vgl. Kap. 35). Uber die 


CH 
XVID SN RON PEGs a 
| ? 
San 
Orton 
CH CH 
XVIII) ON— NCBr BN, 
| ein H 
Na anes ear 
ON CH, oe NO, 


an die Cannizzarosche Reaktion der Aldehyde erinnernde, gleichzeitige 
Oxydation und Reduktion!, die bei der Kinwirkung von Alkalien eintritt, 
vel. S. 927—928 (Gleichung E). 


Wie schon §. 927 bemerkt wurde, sind diese N-Alkyl-a-oxy-dihydrochinoline 
im allgemeinen sehr verinderlich und besonders gegen oxydierende Einfliisse und 
Alkaliwirkung empfindlich. Die einfachsten Vertreter sind nicht in reinem Zustand 
bekannt. Aber unter ihren Substitutionsprodukten ist man mehreren begegnet, 
welche gréBere Bestindigkeit zeigten und daher in krystallisierter Form gewonnen, 
teils auch zur Analyse gebracht werden konnten. 


So erhalt man aus dem Jodmethylat des 6.8-Dinitro-chinolins? (vgl. S. 957, 958) 
durch kalte Sodalésung einen gelben Niederschlag, der aus Chloroform in gelben 
Tafelechen herauskommt und dann bei 114° schmilzt. In ihm liegt jedenfalls das 
1-Methy1-6.8-dinitro-2-oxy-chinolin-dihydrid-(1.2) vor. Er ist — frisch bereitet 
— in Benzol léslich; erwairmt man ihn aber nach dem Trocknen mit Benzol, so 
geht er in ein briunlich gelbes Pulver iiber, das in Benzol unldslich ist, erst bei 
ca. 199° sintert und bei der Analyse die Zusammensetzung eines Oxyds von der 
Formel XVIII (s. 0.) zeigt. Sowohl aus dem Hydroxyd (Schmelzp. 114°) wie aus 
dem Oxyd bilden sich beim Aufkochen mit Alkoholen die gut krystallisierbaren 
Alkylather (wie XVII), die bei der Analyse. scharf stimmende Zahlen ergeben. — 
1-Methyl-5-nitro-3-brom-2-oxy-chinolin-dihydrid-(1.2)* ist — ebenso wie das ent- 
sprechende Chlor-Derivat — in seiner Zusammensetzung analytisch kontrolliert. Aus 
kaltem Ather krystallisiert es in gelben Nadeln, die im Dunklen jahrelang ohne 
Verinderung aufbewahrt werden kénnen. Mit kalter konz. Natronlauge gibt es 
eine rote Lésung, die mit Kaliumferricyanid quantitativ N-Methyl-nitrobromchinolon 
liefert. Aus kochendem Alkohol krystallisiert es als Athyl&ither in Tifelchen, 
die bei 111° unter Zersetzung schmelzen; der Athyliither lést sich in Siuren unter 
Freiwerden von Alkohol und Bildung der Salze des \-Methyl-nitrobromchinolinium- 
hydroxyds. 


1 Decker, B. 36, 2568 (19083). 

* Vgl.: A. Kaurmann, Striisin, B. 44, 686 (1911). — Decker, A. Kavrmann, 
J. pr. [2] 84, 445 (1911). 

: Cee Decker, J. pr. [2] 39, 307 (1889), — Decker, J. pr. [2] 45, 179; 182 
(1892). B. 36, 1205 (1908). 
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: Ein diesen N-Alkyl-Verbindungen aihnliches N-Acyl-Derivat! entsteht durch 
Einwirkung von Alkali auf das Additionsprodukt zwischen Chinolin und Diphenyl- 
carbamidsaurechlorid. 


Bx-Oxy-Derivate* des Chinolin-tetrahydrids-(1.2.3.4) sind 
durch Hydrierung von Bz-Oxy-chinolinen mit Zinn und Salzsaiure® er- 
halten worden. Ihre N- und O-Alkyl-Derivate haben pharmakologisches 
Interesse erregt. 


So ist, wahrend das p-Chinanisol (S. 971) nur schwach antipyretische Eigen- 
schaften besitzt, das durch Hydrierung daraus hervorgehende 6-Methoxy-chinolin- 
tetrahydrid-(1.2.3.4) ein kraftiges Antipyreticum, das viermal so stark als Antipyrin 
wirkt, wenn auch freilich die Wirkung nicht andauernd ist. Die in weiBen Prismen 
krystallisierende, bei 42—43° schmelzende, bei 283° (unkorr.) unter 785 mm Druck: 
siedende, in kaltem Wasser sehr wenig, in Alkohol sehr leicht lésliche Verbindung 
gibt mit fast allen Oxydationsmitteln (z. B. Eisenchlorid) sowohl in freiem Zu- 
stand wie in Salzform eine empfindliche und charakteristische Griinfarbung und hat 
daher den Namen Thallin* erhalten. Unter diesem Namen ist sie als Arznei- 
mittel verwendet worden, hat sich aber wegen unangenehmer Nebenwirkungen nicht 
als brauchbar erwiesen. 


Aus dem 1-Nitro-tetrahydrochinolin (vgl. S. 958—959) ist durch Amidieren und 
Diazotieren das %-Oxy-chinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4)° erhalten worden, das bei 
94—95° schmilzt, unter 16 mm Druck bei 200—202° siedet und von Eisenchlorid 
tief rotbraun gefirbt wird. 

Das aus dem o-Oxy-chinolin (S. 971) durch Reduktion hervorgehende 8-Oxy- 
chinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4)° — Schmelzp.: 121—122°, in heiBem Wasser ziem- 
lich léslich — reagiert lebhaft mit Methyljodid unter Bildung seines N-Methyl- 


CH,——-CH, 
Derivarcs HO-C ee cH, 


Antipyreticum empfohlen worden, aber seiner unangenehmen Nebenwirkungen wegen 
bald auBer Gebrauch gekommen. Das Gleiche gilt von dem _ entsprechenden 
N-Athyl-Derivat (Kairin A). Das aus dem \-Methyl-Derivat durch Vereinigung 
mit Methyljodid entstehende Jodmethylat liefert beim Erhitzen mit Atzkali in 
reichlicher Ausbeute das 8-N.ethoxy-N-methyl-chinolin-tetrahydrid: 


Dieses ist unter dem Namen ,,Kairin M“ ale 


1 Herzoe, Bupy, B. 44, 1588, 1594 (1911). — S. auch v. Braoy, C. 1909, IT, 
1993 tiber Einwirkung von Bromeyan auf Chinolin. 

2 Uber Py-Oxy-Derivate s.: Epwarps, Garrop, Jonzs, Soc. 101, 1376 (1912). 
— Hocusrer Farsw., D.R.P. 284291 (C. 1915, II, 110). 

5 Vel. z. B. Riemerscumiep, B. 16, 723 (1883). 

4 Sxraup, M. 6, 767 (1885). — Fricxicer, J. 1886, 931. — Liwen, J. 1886, 
931. — Renz, M. Horrmann, B. 37, 1962 (1904). — Konic, J. pr. [2] 88, 217, 221 
(1913). — v. Braun, E. Miutsr, B. 50, 292 (1917). — 8. auch 8. Franger, ,,Die Arznei- 
mittel-Synthese“, 3. Aufl. (Berlin 1912), 5. 217—218. 

5 y. Braun, B. 47, 497 (1914). 

6 Bepaut, O. Fiscuer, B. 14, 1368, 2571 (1881). — O. Fiscumr, B. 16, 712 (1883). 
— O. Fiscuer, Renour, B. 17, 756 (1884). — O. Fiscuer, C. A. Koun, B. 19, 1040 
(1886). — Pyman, Soc. 111, 168, 171 (1917). — 5S. auch S. Frawxez, ,,Die Arznei- 
mittel-Synthese“, 3. Aufl. (Berlin 1912), S. 219—220. 

MEYER-JACOBSON, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 62 (Mai 1918) 
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978 Wertere Oxy-Derivate tetrahydrierter Chinoline. 
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-Bekannt ist auch eine Verbindung, die als Py-Oxy-Derivat des 
Chinolin-tetrahydrids-(5.6.7.8) gedeutet werden kann, das Bz-Tetra- 
hydro-c-oxy-chinolin! (bzw. Tetrahydro-a@-chinolon): 


r 


CH, €H CH, CH 
H,C~ “c~7 “CH H.C 0 “cH 
ZW. wat : 
CH, N CH, NH 


Sie entsteht aus ihrer §-Carbonsdure (s. 8. 997 Formel VIII und Glei- 
chung Zf) durch Abspaltung von Kohlendioxyd, schmilzt bei 202—204°, 
ist unzersetzt destillierbar und gibt mit Eisenchlorid in alkoholischer 
Lésung -tiefe Rotfarbung. Bei der Zinkstaub-Destillation gibt sie ein 
Gemisch von Chinolin mit Chinolin-Hydriden, aus dem durch Destilla- 
tion mit Bleioxyd reines Chinolin erhalten wird. 

Zu exocyclischen Oxy-Derivaten von Homologen des 1.2.3. 4-Tetrahydro-chinolins 
fiihrt langeres Erhitzen der N-alkylierten Tetrahydride mit tiberschiissigem Form- 
aldehyd und Salzsiure, z. B.: 


CH, 
Ges < BO Sen 
| htt #2 - Rareret stink (W) 
ras - Tyg 
CH, HO-H.C "Ga, 


Auch in diesem Vorgang zeigt sich die qualitative Analogie der N-Alky]-tetra- 
hydride mit den V-dialkylierten Aryaminen (vgl. S. 943). Doch erweisen sich dabei 
die Py-hydrierten Chinolin-Kérper den Aminen der Benzol-Reihe an Reaktionsfihig- 
keit quantitativ iiberlegen®. 


Oxo-Derivate der Chinoline und hydrierten Chinoline. 


Als esocyclische Py-Oxo-Derivate von Chinolin-Py-dihydriden sind 
zunachst die mit den «- und y-Oxy-chinolinen tautomeren (vgl. S. 965) 
Chinolone aufzufiihren, die in einer gréBeren Zahl von N-Alkyl-— 
Derivaten bekannt sind. Eine ausfihrlichere Besprechung eriibrigt 
sich, da die Verhaltnisse ganz ahnlich liegen, wie bei den analogen ein- 
kernigen Pyridin-Kérpern (Pyridonen, s. S.'852—855). Auch hier besteht 


‘ Sen-Gupra, Soc. 107, 1357 (1915). 
* v. Braun, B. 49, 1104, 1107, 1108 (1916). — v. Braun, Kinpier, B. 49, 2656, 
2u62 (1916). 
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die praparativ wichtigste Bildung$weise in der Oxydation der quartaren 
V-Alkyl-chinoliumsalze bei Gegenwart von Alkali}. 

Synthetisch entstehen N-Alkyl-y-methyl-c-chinolone (N-Alkyl-lepidone) aus 
Acetessigester durch Kondensation mit \-Monoalkyl-anilinen? (analog Gieichung K 
auf §. 964), z. B.: 


OC—CH, C—CH, 
fae ee OE ee CH 
eo ae a (A) 
SS ate es 
; CH, CH, 


Uber die Umlagerung der isomeren O-Alkyloxy-chinoline in N-Alkyl-chinolone vgl. 
S. 965, 969—970. 

N- Methyi-a-chinolon® [1- Methyl-2-oxo-chinolin- dihydride 
(1.2), Methyl-pseudocarbostyril] wird bequem durch Addition von 
Dimethylsulfat an Chinolin und Oxydation des Additionsproduktes 
(N-Methy]-chinolinium-methylsulfat) mit Kaliumferricyanid in alkalischer 
Lésung gewonnen; Bildung aus «-Methoxy- und a-Athoxy-chinolin 8. 
S. 965 (vgl. Formelreihe M). Es krystallisiert aus Ligroin in wei8en 
Nadeln, schmilzt bei 74° siedet bei 320°, riecht angenehm aromatisch 
und ist in Benzol sehr leicht léslich. Mit Wasser zerflieBt es schon in 
der Kalte zu einem Ol; zur Lésung bedarf es etwa 60 Tle. kalten 
Wassers, die Loésung reagiert neutral. Durch energische Reduktion mit 
Natrium in alkoholischer Lésung liefert es N-Methyl-tetrahydrochinolin. 
Methyljodid vereinigt sich weder bei Zimmertemperatur noch in der 
Warme mit N-Methyl-c-chinolon zu einem Jodmethylat. Uberfiihrung in 
~ @-Chlor-chinolin vgl. S. 951. Von Salpetersaure wird es sehr leicht zu 
6-Nitro-N-methyl-chinolon, weiter zu 3.6.8-Trinitro- N-methyl-chinolon 


nitriert. 

N-Chlor-a«-chinolon (Chlorpseudocarbostyril) ist wahrscheinlich die 
Verbindung C,H,ONCI, die aus Chinolin in borsaurer Lésung durch Chlorkalk ent- 
steht (vgl. Formelreihe P auf S. 967) und auch aus Carbostyril durch Kinwirkung 

von Natriumhypochlorit erhalten werden kann‘. Sie bildet weiBe Krystalle, schmilzt 


1 Vgl.: Decker, J. pr. [2] 45, 162, 167, 174, 181, 192 (1892). — Decxer, SravRoxo- 
PouLos, J. pr. [2] 68, 100 (1903). — Decker, H. Enerer, B. 42, 1741 (1909). — 
Howrrz, H. Frinxer, E. Scuréper, A. 396, 59, 69, 72 (1913). — Neunpzinaer, Cuur, 
J. pr. [2] 89, 475 (1914). — O. Fiscner, Cuur, J. pr. [2] 93, 376 (1916). 

* Vgl. Knorr, A. 236, 106 (1886). : 

* P, Friepiinpser, F. Miuzer, B, 20, 2010 (1887). — Roser, A. 282, 374, 377 
(1894). — Knorr, B. 30, 930 (1897). — O. Fiscoer, B. 31, 612 (1898), — Harttey, 
Dossre, Soc. 75, 653 (1899). — Decker, J. pr. [2] 64, 95, 97 (1901). — Deocxzr, 
H. Enetzr, B. 36, 1170 (1903). — A. Kavrmann, ArBertini1, B. 42,°3789 (1909). — 
A. Kaurmann, Wiper, B. 44, 2060 (1911). — W.H. Perxin jun., Rosinson, Soc. 108, 
1977 (1913). — H. Meyzr, Beer, M. 34, 1175, 1178 (1913). — Bayer & Co., D.R.P. 
269894 (C. 1914, I, 721), — A. Kaurmann, ve Pernerp, B. 50, 837, 342 (1917). 

‘N-Athyl-c«-chinolon: P. Fareptinper, Wezinsere, B. 18, 1530 (1885). 

_ _* Erngorn, Lacs, B. 19, 54 (1886). A. 243, 342 (1887). — S. auch Decxsr, 
J. pr. [2] 45, 169 (1892), 
62* 
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bei 112° und wird durch die verschiedensten Agenzien — kochendes Alkali, Silber- 
oxyd, schweflige Siure — in Carbostyril iibergefiihrt. Schon bei langerem Auf- 
bewahren erleidet sie eine Umlagerung zu 6-Chlor-carbostyril: 


CH CH CH 
A ET, cl—-~ \~ SCH Cl_-~ \~“ SCH 
| | | O iia | | Ko sag | lon ro XB) 
See ea aoa a 

cl H 


die rasch und heftig beim Erwirmen mit absolutem Alkohol verlauft. N-Oxy-o- 
chinolon! ist héchstwahrscheinlich eine Verbindung C,H,;O,N, die neben Carbo- 
styril bei der Reduktion von o-Nitro-zimtsiureester mit alkcholischem Schwefel- 
ammonium entsteht, stark saure Natur besitzt und durch saure Redtktionsmittel 
leicht in Carbostyril iibergefiihrt, durch Scasig, ears in alkalischer Losung 
zu o-Nitro-benzoesiure oxydiert wird. 

N-Methyl-y-chinolon? [1-Methyl-4-oxo-chinolin- dihydrid- -(1.4)] — Bil- 
dung aus y-Methoxy-chinolin s. S. 969—970 (Formeln X —> XI) — schmilzt bei 143°, 
siedet tiber 360°, list sich leicht in Wasser und gibt beim Eindampfen mit Salz- 
siure das Chlormethylat des Kynurins. 


Ein Oxo-Derivat eines Chinolin-B:-dihydrids ist das S. 970 
erwahnte, die Thalleiochinin-Reaktion zeigende 5.5-Dichlor-6-o0xo- 
chinolin-dihydrid-(5.6)? (s. Formel XII auf S. 970). 

Das ihm entsprechende Orthochinon [5.6-Dioxo-chinolin-dihydrid-(5.6)] 


— 5.6-Chinolinchinon‘, Formel I, s. u.— kann aus p-Oxy-chinolin (S. 970) in ana- 
loger Weise erhalten werden, wie 3-Naphthochinon aus 8-Naphthol, d.h. z. B. durch 


CO CH, CH, CH, 
OC Paehis ai myers H, 1C~ OG on, 
I) uJ ’ II) IID 
CH N NH CH, NH 


Kombination mit Diazokérpern zu Oxyazo-Derivaten und deren Reduktion zu Amino- 
oxy-chinolin, das dann oxydiert wird. lm Harn von Kaninchen (auch Menschen 
und Hunden), denen ein Chinolinsalz eingegeben ist, findet sich ein Stoff, der nach 
der Zerlegung mit kochender Salzsiiure durch freiwillige Oxydation in dieses Chinon 
iibergeht. Die salzsaure Lésung des Chinons ist gelb und wird durch Ammoniak 
blaugriin gefirbt (vgl. dazu S. 910—971). 


Vom Chinolin-Py-tetrahydrid leitet sich als Oxo-Derivat das 


1 P. Frieptanper, Ostermaigr, B. 14, 1918 (1881). — vy. Nrementowsk!, B. 40, 
4293 (1907). — P. Frrep.anver, B. 47, 3369 (1914). 

2 H. Meyer, M. 27, 259 (1906). — Uber - -Methyl-y-chinaldon s. Conran, 
Evcxuarpt, B, 22, 75 (1889), 

3 FUHNER, Ar, 244, 611 (1906). 

“ Matuius, B. 21, 1887 (1888). — Fituner, A. Pth. 55, 34 (1906). Ar. 244, 
619 (1906). 

Uber Halogen-Derivate des 5.6- und des 5.8-Chinolinchinons s.: 
Zincxg, A. 290, 321 (1896). — Zincxe, WreperHotp, A. 290, 359 (1896). 
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Hydro-carbostyril! [2-Oxo-chinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4)] — For- 
mel IT auf 8.980 — ab, welches das Lactam bzw. Lactim der o-Amino- 
hydrozimtsaure ist und bei der Reduktion von o-Nitro-hydrozimtsaureester 
mit Salzsture und Zinkstaub glatt erhalten wird; Bildung aus Carbo- 
styril s. 8.968. Es krystallisiert aus heiBem Alkohol in weifen Prismen, 
schmilzt bei 163°, destilliert in héherer Temperatur unzersetzt, ist in 
Wasser fast unléslich, in warmer konz. Salzsiure leicht léslich und wird 
von ihr selbst bei 150° nicht verandert. 

Das Hydrocarbostyril ist also nicht zur o-Amino-hydrozimtsiure aufspaltbar, 
die itiberhaupt im freien Zustand nicht bekannt ist. Auch ihr Hexahydrid, das als 
N-Benzoyl-Derivat bei der’ Oxydation von Dekahydrochinolin entsteht (s. Formel- 
reihe X auf §. 950), anhydrisiert sich sofort zu seinem Lactam (bzw. Lactim) — dem 
Oktahydro-ecarbostyril? (2-Oxo-chinolin-dekahydrid), Formel III, S. 980. 
Dieses schmilzt bei 151°, ist in kaltem Wasser ziemlich leicht léslich, reagiert neutral 
und wird durch finfstiindiges Erhitzen mit Salzsaure oder mit 20-prozentiger Natron- 
lauge auf 210° nicht verdndert, aber in kalter Natronlauge durch Benzoylchlorid 
zu einer o-Benzoylamino-hexahydrozimtsaure aufgespalten, die mit dem Oxydations- 
produkt des Dekahydrochinolins (S. 956) stereoisomer ist. 


Als exocycelische Oxo-Derwate von michthydrierten Chinolin-Homologen 
sind sowohl Aldehyde wie Ketone bekannt. 

Chinolin-c-aldehyd® (2-Formy}- chinolin) entsteht aus #-[a-Chinolyl]-acryl- 
saure NC,H,-CH: CH-CO,H (vgl. das Ubersichts-Schema W auf S. 994) durch Oxy- 
dation mit a sugipermaneanut, schmilzt bei %0—71° und lést sich schwer in 
Wasser, leicht in Benzol. — Chinolin-p-aldehyd* (6-Formyl-chinolin) wird 
aus «-Dibrom-p-toluchinolin (S. 954) durch Kochen mit Wasser erhalten; zu seinem 
2-Methyl-Homologen® ist man auf folgendem Wege® gelangt: 


= PO 
HO,C- CH: et 1 DOBNER- MILLER sche _ ; 
iG hinaldin-Synthese 


NH, 
HO,C-CH: re ae HOGS 
—CH iA | | | CH.” (C) 
Oe e ee 3 


u zs. 
.1 Bucuanan, Guaser, Z. 1869, 194. — P. Friepianper, Weinperc, B. 15, 1423, 


2103 (1882). — E. FiscHsr, Kuzer, B. 16, 1453 (1883). A. 221, 282 (1883). — 
P. Frrepianper, F. Miiter, B. 20, 2102 (1887). — Asenius, Wipman, J. pr. [2] 38, 
300 Anm. (1888). — Kuppine, Soc. 65, 491 (1894). — Reissert, B. 29, 667 (1896). 


— G.C. A. van Dorp, R. 23, 314 (1904). — H. Meyer, Beer, M. 34, 1179 (1913). 

2 BamMBeRGER, WILLIAMSON, B. 27, 1460, 1472 (1894). 

8 vy. Minter, Spapy, B. 18, 3404 (1885); 19, 132 (1886). — Prirziezr, J. pr. [2] 
66, 264 (1902). — A. KavrMany, Vauette, B. 45, 1738 (1912); 46, 55, 56, 57 (1918). 
— Homologes: Panasatow, B. 23, 1471 (1890). 

* Howirz, Puiripp, A. 396, 28 (1913). 

5 y. Mitrer, Kinxzxin, B. 18, 3237 (1885). 

6 Analoge Gewinnung eines Chinolinaldehyds aus m-Amino-zimtsiure: Ecx- 
Hakpr, B. 22, 277 (1889); vgl. dazu Decker, Remrry, B. 38, 2775 (1905). 
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— Zum Chinolin-o-aldehyd! (8-Formyl-chinolin) kommt man vom w-Brom-o- 
toluchinolin (S. 954), indem man dessen Bromatom durch Kochen mit alkoholischem 
Kali gegen Hydroxyl austauscht und dann das w-Oxy-toluchinolin mit Salpetersdure 
kocht. Er krystallisiert aus waBrigem Alkohol in weiBen Nadeln, schmilzt bei 
94—95° und ist mit Wasserdampf leicht fliichtig. Mit Dimethylanilin kondensiert 
er sich bei Gegenwart von Chlorzink zur Leukobase eines griinen Farbstoffs. Mit 
Methyljodid reagiert er in der Kilte nicht; auch bei 100° erbilt man kein Jod- 
methylat, sondern statt dessen das Hydrojodid C,)H,ON, HI des Aldehyds. 

Das Produkt der Kondensation von Chinaldin mit Chloral 1aBt sich durch 
folgende Reaktionen: 
aes W4Brig-alkoholische Scheeay ; 
-CH,-CH(OH)-CCI, Natronlauge Re _~-CH, - CH(OH)-CO,H 

N 


ean ad 
snaps ag SS 
Erhitzen wit f 


Schwefelsdure LK ot -CHO (D) 


in [a-Chinolyl]-acetaldehyd? iiberfiihren, der bei 1083—104° schmilzt. 


Fir die Bereitung von Ketonen ist man wie in der Pyridin-Reihe analog 

den Formelreihen Ra und Rb auf S. 860 vorgegangen®. Ferner hat man z. B. 
aus p-Amino-acetophenon nach der Désner-Mitterschen Synthese das p-Acetyl- 
chinaldin‘*, aus o-Aminobenzaldehyd und Acetylaceton nach der FriepLAnpERschen 
Synthese: 
0H _/CHO | CH,-CO-CH, _ CH: C-CO-CH, 


=, 2H, 
‘\yn, * Co-CH, 20 OES aa CHE (E) 


_ das B-Acetyl-chinaldin® gewonnen. 


Methyl-y-chinolyl-keton® (4-Acetyl-chinolin) kann man in guter Ausbeute 
aus y-Cyan-chinolin (vgl. S. 989, Formelreihe Q) durch Einwirkung von Methyl- 
magnesiumjodid’ und darauffolgende Zersetzung mit Eiswasser herstellen. Es ist 
ein dickflissiges, mit Wasserdampf nur schwer fliichtiges Ol, besitzt einen nicht 
unangenehmen Geruch, und siedet unter 8 mm Druck bei 153—155° (korr.). 


. 


1 Tlowitz, B. 35, 1278 (1902). — Howirz, Scuwenx, B. 38, 1280 (1905). — 
Howi1z, Néruer, B. 39, 2705 (1906). — Howirz, Képxe, A. 396, 39 (1913). 

* Ernnorn, B. 18, 3467 (1885); 19, 904, 908 (1886). — Carnier, Ernnorn, B. 23, 
2894 (1890). — Emvnorn, Suerman, A. 287, 38 (1895). . 

Uber Bildung von Oxy-aldehyden aus y-Oxy-chinolinen nach der Rerer- 
Tremannschen Reaktion s, Conran, Limpacn, B. 21, 1972, 1976 (1888). 

® Vgl. z. B.: Weer, M. 17, 401 (1896). — Zramer & Co., D.R.P. 280970 
(C. 1915, I, 28). 

4 L. Berenp, Tuomas, B. 25, 2548 (1892). 

5 Eviaszera, P. Frreprinper, B. 25, 1756 (1892). — Jacoss, HEIDELBERGER, 
C. 1915, II, 700. 

® A. Kaurmann, Pever, Kunxier, B. 45, 3090 (1912); 46, 59 (1913). — Rang, 
PasTeRNack, B. 46, 1032 (1913). — Kaurmann, Danouiker, Burxuarpt, B. 46, 2929 
(1918). 

7 §. zu dieser Reaktion auch: Rase, Pasrervack, B. 46, 1026 (1913). — 
A. Kaurmann,. D.R.P. 282457 (OC, 1915, I, 583). : 
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Auch einige exocyelische Oxo-Derivate von hydrierten Chinolin-Homologen } 
hat man kennen gelernt. 


Thiol- und Thion-Derivate der Chinoline und hydrierten 
Chinoline. 


Fir die Bereitung von Mercaptanen hat man die Reduktion von Sulfonsdure- 
chloriden?, die Umwandlung von Oxychinolinen durch Phosphorpentasulfid? oder 
von «-chlorierten Chinolinkérpern mit Kaliumhydrosulfid* benutzt. @-Chinolyl- 
merecaptan® NC,H,-SH bildet. gelbe Blattchen, schmilzt bei 174°, ist in kaltem 
Wasser unldéslich, in heiBem schwer léslich und wird sowohl von Siduren wie von 
Alkalien leicht aufgenommen; seine heife waBrige, mit etwas Alkohol oder Sarre 
versetzte Losung fiirbt Wolle, Seide und sogar Baumwolle direkt gelb. 

N-Methyl-thio-c-chinolon® — aus N-Methyl-«-chinolon durch Phosphorpenta- 
sulfid — krystallisiert aus Alkohol in griinlich-gelben Nadeln und schmilzt bei 118°. 


Carbonsauren der Chinolin-Gruppe. 


Fir die Uberfithrung des Chinolins bzw. seiner Homologen in nicht- 
hydrierte Kernearbonsiiuren sind einige Methoden benutzt worden, die in 
der Benzol-Reihe gang und gabe sind: der Ubergang zu den Nitrilen 
von den Sulfonsduren’ (S. 955) durch Destillieren mit Kalium-ferrocyanid 
oder Kaliumcyanid, von den Aminen® durch die SanpmMEyeERsche Reak- 
tion und besonders hiaufig die Oxydation von Seitenketten zu Carb- 
oxyl® Fihrt man die Oxydation der Chinolin-Homologen durch Er- 

hitzen mit starker Salpetersiure aus, so kann auBer der Verbrennung 
von Alkyl zu Carboxyl auch Eintritt von Nitro-Gruppen in den Kern 
erfolgen. Man erleichtert die Oxydation bei a- und y-stindigem Methyl 
wesentlich, wenn man zunachst mit Formaldehyd kondensiert (vgl. S. 933) 
und erst die dadurch entstehenden Alkohole mit Salpetersiure kocht; in 
dieser Form bietet die Oxydation mit Salpeterséure fiir manche Falle 
eine praparativ vorteilhafte Methode, z. B.: 


1 Vgl: Boor, B. 36, 2214 (1903). — Kuncxent, Vortuasz, B. 42, 3196 (1909). 
C. 1910, II, 660. 

3 Epineer, B. 41, 937 (1908). 

8 Vgl. ConrdAp, Limpacu, B. 21, 1971 (1888). 

+ Vgl. O. Fiscuer, B. 35, 3681 (1902). 

5 Roos, B. 21, 620 (1888). — O. Fiscner, B. 32, 1305 Anm. (1899). 

6 Goursier, B. 33, 3359 (1900). 

7 Vel. z. B.: O. Fiscuer, G. Kirner, B. 17, 765 (1834). — Ricuarp, B. 28, 
3489 (1890). 

8 Rist, B, 23, 3485 (1890). — S. dazu Decker, Remrry, B. 38, 2775 (1905). 

® Vgl.: Dosner, v. Mitter, B. 15, 3076 (1882); 16, 2472 (1883). — Letimann, 


Aur, A. 237, 310 (1887). — Roupe, B. 22, 267 (1889). — v. Miurer, B. 28, 2252 
(1890). — Késies, Menzet, B. 37, 13823 (1904). — Besrnorn, Isete, B. 39, 2329 
(1906). — Extincer, Framayp, B. 39, 4389 (1906). — Epincer, Binumr, B. 42, 


4314 (1909). 
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tp Se AR bzw. Gemisch yon 

| | _oH eae | | ocr .OH) Mono-, Di- und Tri- 

Ey : ae i : methylol-chinaldin 
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pee ee (F) 
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Vielfach hat man sich ferner der Chromsaure in heifer schwefelsaurer 
Lésung als Oxydationsmittel bedient. Sind mehrere gesiattigte Seiten- 
ketten vorhanden, so wird in der Regel nur eine zu Carboxyl oxydiert; 
Dimethyl-chinoline liefern also Methyl-chinolin-carbonsauren. 

Bei der Oxydation von Dimethyl-chinolinen mit Chromsaure erweist sich das 
«-stindige Methyl am widerstandsfihigsten; ihm folgen — nach der Widerstands- 
fahigkeit in absteigender Reihe geordnet — das 6-Methyl, y-Methyl und die Bx- 
Methyle. Da umgekehrt das «-Methyl die gréBte Kondensationsneigung zeigt (vgl. 
S. 933), so kann man unter Umstiinden durch Auswahl der Oxydationsmethoden das 
eine oder das andere Methyl vor dem Ubergang in Carboxyl schiitzen: 


vou = CH; ad ec CH, 

direkt HN I 
ae =a Oxpant. Bea roseweehoadee Sc ive 

mit CrO, Kondensation — (G) 
eae Cee Me ae _ CH, mit CH.O eee cases 0 


Ausgedehnte Anwendung haben Ringsynthesen fir die Bereitung 
von Chinolin-carbonsaiuren und ihren Homologen gefunden. Zu solchen, 
deren Carboxyl in der Benzol-Halfte des Chinolin-Kerns. steht, fiihren 
die Skravupsche und die Dépner-MruiERsche Reaktion, wenn man ihnen 
Aminocarbonséuren der Benzol-Reihe zugrunde legt}, z. B.: 


CEG ea Paraldehyd und 1ICl = HO,C-~ nae 
Sc _NH See Sg a 
i 


(H) 


Aus m-Amino-benzoesaiure entsteht nach der Skraurschen Methode als 
wesentliches Produkt die Chinolin-ana-carbonsiure, nur in auBerordent- 
lich kleiner Menge daneben die meta-Carbonsiure. 

Andere Synthesen bewirken die Bildung von Py-Carbonsiuren. Unter 
ihnen ist besonders die Dopnersche Cinchoninsdure-Synthese? 
hervorzuheben, welche zu «-Alkyl-Derivaten der gewodhnlich ,,Cinchonin- 
sdure* genannten Chinolin-y-carbonsaure fihrt und darin besteht, daB 
map ein aromatisches Amin mit molekularen Mengen von Brenztrauben- 
saure und einem Aldehyd in alkoholischer Lisung erwarmt, z. B.: 


1 Vgl.: Scutosser, Sxraup, M. 2, 518 (1881). — Donner, v. Mitter, B. 17, 938 
(1884). — Sxraup, Brunner, M. 7, 149, 519 (1886). — Nrementowsx1, Orzecuowskl, 
B. 28, 2809 (1895). 

> Dépner, A. 242, 265 (1887). — S. dazu: Simon, Maveuin, C. r. 144, 1275 
(1907). — Borscue, B. 41, 3884 (1908); 42, 4072 (1909). — Ciusa, G. 46, I, 135 (1916). 
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CO,H CO,H 
H CO-CH, C 
DA er sh ey Gore H 
+ = + 2H,O + H,. (1) 
<< Oe pe: “CH, 
NH, OCH-CH, N 


Die Komponenten des Reaktionsgemisches wirken noch in anderer Weise 
aufeinander, namlich unter Bildung neutraler Verbindungen, die aus 2 Mol. Amin, 
1 Mol. Aldehyd und 1 Mol. Brenztraubensaéure durch Abspaltung von 3 Mol. Wasser 
hervorgehen und der Pyrrol-Reihe angehéren. Welche Reaktion die Oberhand ge- 
winnt, hingt nicht nur von den Bedingungen der gegenseitigen Einwirkung ab; 
auch die Natur und Stellung von Substituenten im Arylamin iibt darauf EinfluB. 
Nitro-Gruppen z. B. sind der Cinchoninsaure-Bildung hinderlich, Hydroxyl in m- 
Stellung ist ihr giinstig. — Der gema8 Gleichung I austretende Wasserstoff wird 
nicht als solcher frei, sondern innerhalb des Reaktionsgemisches fiir Reduktions- 
vorgange verbraucht. ; 

Die FriepLanpErsche Chinolin-Synthese l48t sich in verschiedener 
Weise fiir die Bereitung von Carbonsdéuren nutzbar machen. So ent- 
steht z. B. aus o-Amino-benzaldehyd und Acetessigester schon in der 
Kalte bei Gegenwart von Alkali der e«-Methyl-chinolin-f-carbonsaure- 
ester}: 


» 


_CHO ,, CH -CO-0C,H H=C-CO-0C,H 
C,H * = 2H,0 + CH. SE cst bea se 


K 
“\ya, * €0-CH, *NN=--C-CH, o 


PritzinGER* fand eine wichtige Verallgemeinerung, indem er zeigte, daB 
analog dem Amino-benzaldehyd — wenn auch bei weitem nicht so leicht — 
— seine w-Carbonsiure, die Isatinséure (o-Aminobenzoyl-ameisensdure), 
mit Ketonen und Ketonsauren reagiert, z. B.: 


CO,H CO,H 
co -CH CH 
on : xe = 2H, 
6 ‘NH, + CO-CH, O-+ C, Ce —C: CH, (L) 


Weitere Modifikationen beruhen.auf der Anwendung von (-Ketonsdure-imid- 
nitrilen® (,,Dinitrilen“) an Stelle von 6-Ketonsiureestern, z. B.: 


CO C,H 
60 CH,-CN ea O—C.ON 
: =H NH, + C,H, M 
CoH <n, * HIN: C-CH, Be a On ees Cn ee 


Uber Synthesen von Oxy-carbonsiuren s. S. 991. 
Wie in der Pyridin-Gruppe (vgl. S. 865, 868), geben die Saéuren mit 
a-standigem Carboxyl eine gelbe bis rotgelbe Farbung mit Eisenvitriol*, 


1 P. Frreptinper, Gourine, B. 16, 1836 (1883). — Hantzson, B. 19, 37 (1886). 

2 J. pr. [2] 56, 283 (1897); 66, 263 (1902). — S. auch: Mouzerr, B. 39, 1904 
(1906). — Ornstein, B. 40, 1088 (1907). — Hécuster Farswerxe, D.R.P. 270487 
(C. 1914, I, 1040). — Bayer & Co., D.R.P. 290708 (©. 1916, I, 645). 

3 vy. Wattner, J. pr. [2] 67, 504 (1903). — E.v. Meyer, J. pr. [2] 80, 22 (1914). 

4 Sxracp, M. 7, 214 (18886). 
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Se AEN RR IC ies INST NEES A PRs 
wihrend diese Reaktion bei anderer Carboxyl-Stellung ausbleibt. Von 
den Bx-Carbonsiuren sind indessen diejenigen der 8-Stellung (o-Carbon- 
siuren) dadurch ausgezeichnet, daB ihre Neutralsalze mit Hisenvitriol 
rote Fallung geben, wahrend bei m-, p- oder ana-Stellung des Carboxyls 
die Fallung miBfarbig ist. 

Aus dem Verhalten der Carbonsiuren sei hervorgehoben, daB die Kondensation 
von «-stindigem Methyl mit Formaldehyd durch Nachbarstellung eines Carboxyls 
 nieht gehindert, sondern sogar erleichtert wird’. Es bildet sich durch Wasser- 
abspaltung zwischen einem eintretenden Methylol und dem Carboxyl ein Lacton: 


mae ‘cH , 6 sc Seaet eae Re (X) 
See Wiens: er ee 


HO-CH, CH,-OH 


‘Die Tabelle Nr. 12 gibt eine Ubersicht. tber die Carbonsauren 
des Chinolins selbst. 2 


Tabelle Nr. 12. Chinolin-carbonsauren. 


N Stellung Schmelzpunkt der 
ame < : 7 
der Carboxyle wasserfreien Siiure 
Chinaldinsiure 1 * 2 156° 
Chinolin-f-carbonsiure?~® . . - = _ 3 275° ; 
Cinchoninsiiure’—*" . A 253—254° 
Chinolin-ava-carbonsiure'® . . . . 5 338—340° (korr.) 
Chinolin-p-carbonsiure'*—** . . . 6 C2. 292° 
Chinolin-m-carbonsiure*>—?7.0. |. 7 247 ° 
Chinolin-o-carbonsiiure '%?°-*8~30 |, 8 186—187 ° 
IACTIGINEWUDE © on © eee ete ened spaltet bei 
120—130° CO, ab 
Chinolin-c, y-dicarbonsiure***>. . 2-4 246° (unter Zers.) ~ 
Chinolin-a, p-dicarbonsiure** . . . 2-6 | 275—280° (unter Zers.) 
Chinolin-ana, p-dicarbonsiiure®. .. , 5-6 238—241° (unter Zers.) 
Chinolin-ava, o-dicarbonsiiure*®. . . 5-8 268—270° 
Chinolin-m, o-dicarbonsiure* . . . 7-8 Zersetzung bei 206—207 " 
Zitate zu der Tabelle Nr. 12. — ! §. die Zitate auf S. 987—988. 
— ? Hevizr, Sovuruis, B. 41, 2700 (1908). — * Grisz, Caro, B. 13, 101 (1880). 
— ‘ Rieper, B. 16, 1609 (1883). — * Désner, v. Mrirer, B. 18, 1644 (1885). — 


® Mitts, Watson, Soc. 97, 742, 745 (1910). — 7S. die Zitate auf S. 988—989. — 


1 Konies, Ferp. Srocxuausen, B. 34, 4324, 4333 (1901). 


eee Me aN Wee 7 ale OF ean OE EL Cem er ne ge IA oe PP ee ae pane a ae 
Ps : *.K > heaps Sn ee “ae Sot SS ( ie Me i 5 : = 2 
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os Bikes B. 18, 1307 Leaps 9 Weibet, M. 8, 80 (1882). — 1° Murumann, Ner, 
B. 20, 636 (1887). me Gienes Kicxernayn, B. 20, 1604 (1887). — 1? Osrwatp, 


Ph. Ch. 3, 395 (1889). — — ' van per Korr, van Leent, R. 8, 217 (1889) — '* WenzeEt, 
M. 15, 454 (1894): — 15 H. Mever, M. 22, 115 (1901); 23, 904 (1902). — 1° A. Katr- 
mann, Pever, B. 45, 1808 (1912). — *” Rasz, Pasternack, B. 46, 1026, 1032 (1913). 
— 1°§. die Zitate auf S. 990. — 1° Scurosser, Sxraup, M.2, 518 (1881). — ®° O. Fiscuer, 
Wittmack, B. 17, 440 (1884). — *1 J. Biepermann, B. 22, 2761 (1889). — 2? v. GzorGiE- 
vics, M. 12, 306, 311, 314 (1891)..— %% Ernnorn, A. 361, 158 (1908). B. 42, 4854 
(1909). — ** Bayer & Co., D.R.P. 259363 (C. 1913, I, 1741). — *® Sxraup, Brunner, 
M. 7, 142, 519 (1886). — %¢ O. Fiscuer, van Loo, B. 17, 1901 (1884); 19, 2473 
(1886). — * Torreri, G. 16, 366 (1886). — ** La Cosrz, B. 15, 196 (1882). — 
°° Lerimann, Reusca, B. 22, 1391 (1889). — *° Howirz, B. 35, 1275 (1902). — 
$1 Grise, Caro, B. 18, 100 (1880). — *% Désner, Perers, B. 22, 3006 (1889). — 
88 PrirzincerR, J. pr. [2] 56, 308, 311 (1897). — *4 v. Mituer, B. 23, 2261 (1890). — 
85 Hepner, M. 27, 1061, 1063 (1906). — ** Sxravp, Brunner, M. 7, 147, 152 (1886). 
87 Harp, M. 27, 318, 334, 336 (1906). 


Die Chinolin-a-carbonsiure wurde zuerst durch Oxydation des 
Chinaldins erhalten! (vgl. S. 936, 983—984 Formelreihe F) und wird daher © 
gewohnlich Chinaldinsiiure genannt. Reisserr? fand einen sehr inter- 
essanten Ubergang vom Chinolin zur Chinaldinséure auf, der an die 
Verwandlungen der Chinolin-jodalkylate durch Alkalien (s. S. 926—927) 
erinnert; man erhalt namlich, wenn man auf Chinolin, das in wa8- 
riger Kaliumcyanid-Lésung verteilt ist, unter Schiitteln Benzoylchlorid 
(2 Mol.-Gew.) einwirken laBt, fast pool 1-Benzoy]-2-cyan-chinolin- 


dihydrid-(1.2): 


ge “SCH | SCH 
| CHa xen = xer+{ | ig et (0) 
ee ee 3 
Paw : 
C,H;-CO Cl C,H,-CO 


das schon bei gewohnlicher Temperatur recht glatt durch starke Mineral- 
siuren unter Abspaltung von Benzaldehyd zu Chinaldinsaure verseift wird. 

Die Chinaldinsiéure krystallisiert aus heiBem Wasser in farblosen Nadeln mit 
2 Mol. Wasser, das schon an der Luft allmihlich entweicht, und lést sich ziemlich 
schwer in kaltem Wasser, leicht in heiBem Wasser und Benzol’. Aus hei8em salz- 
siurehaltigem Wasser scheidet sich das ziemlich schwerldsliche: Hydrochlorid 
C,,H,0.N, HCl + H,O in groBen Tafeln ab. Ihre Alkalisalze sind in Wasser leicht, 
die Erdalkalisalze schwer léslich; elektrolytische Dissoziationskonstante* K = 0-0012. 


1 Dosner, v. Mruver, B. 16, 2472 (1883). — v. Mitugr, B. 24, 1914 (1891). — 
Konics, B. 32, 229 (1899). — H. Meyer, M. 25, 1198 (1904). — Brersony, IBELE, 
B. 39, 2329 (1906). — H. Meyer, Turnav, M. 28, 155 (1907). — Bestsorn, B. 42, 


_ 2698 (1908). 


2 B. 38, 1606, 1610 (1905). — S. dazu: A. Kaurmann, Dinpuixer, B. 46, 2926 
(1913). — Givaupan, A. Kaurmann, D.R.P. 280973 (C. 1915, I, va 
38 Were, Stracue, M. 7, 300 (1886). 
4 Ostwatp, Ph. Ch. 3, 395 (1889). 
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Beim Erhitzen iiber den Schmelzpunkt spaltet sie sich quantitativ in Kohlendioxyd 
und Chinolin. In alkalischer Lésung wird sie durch Kaliumpermanganat zur a’- 
Carbo-isocinchomeronsiure (S. 877) oxydiert. In ihrem Verhalten zeigt sie einige 
wesentliche Abweichungen von den Chinolincarbonséuren mit anderer Carboxyl- 
Stellung. So liefert sie in Soda-Lésung mit Methyljodid kein Betain (vgl. dazu 
S. 868), reagiert auch bei 100° nicht mit Methyljodid* (weder ohne Lésungsmittel 
noch in Methylalkohol). Ferner liefert sie beim Erhitzen mit Essigsiureanbydrid’ 
auf 140° unter Koblensiure-Abspaltung einen krystallisierbaren, stark fluorescieren- 
den, rotbraunen Farbstoff* C,,H,,ON,, der auch aus ihrem Chlorid* durch Ein- 
wirkung auf Chinolin (2 Mol.) in Benzol sehr glatt entsteht, und dessen kalt ge- 
sittigte Benzol-Lésung im direkten Sonnenlicht bei Gegenwart von Luft binnen 
weniger Minuten vollstindig farblos wird. 

Chinolin-8-earbonsiiure ist zuerst aus Acridinsiure (S. 990) durch partielle 
Kohlendioxyd-Abspaltung erhalten worden. Zur Darstellung eignet sich die folgende, 
von der o-Nitrobenzal-malonsiure ausgehende Reaktionsreihe, die zugleich fiir die 
Stellung des Carboxyls beweisend ist: 


CH: =-C-CO-OH Reduktion mit Fe(OH), (analog 2 _-CH—C -CO-OH 


ONO. COMOR ee ee 
_CH- -C-CO-OH CH=C-CO,H 
eee CH yb: Cl seacicag tine He oH ®) 


Die wichtigste Carbonsaure des Chinolins ist die Chinolin-y-carbon- 
siure, die 1874 von WeErpEL® als Produkt der Oxydation von Cinchonin ® 
mit Salpetersaure entdeckt und daher Cinchoninsiure genannt wurde. 
Zur Darstellung’ benutzt man die Oxydation von Cinchonin in schwefel- 
saurer Lésung mit Kaliumbichromat*. Synthetisch kann man sie aus 
Isatinsiure und’ Acetaldehyd analog Gleichung L (8. 985) bereiten, wenn 
man .statt des gegen Alkali zu empfindlichen Acetaldehyds selbst das 
Acetaldoxim anwendet und die Reaktion in warmer 40-prozentiger Kali- 
lauge vornimmt®. Bildung aus Lepidin?® s. S. 937. 

Die Struktur der Cinchoninsaéure zu ermitteln, war angesichts ihrer 
reichlichen Bildung aus Cinchonin fiir die Aufklarung der China-Alkaloide 
ein wichtiger Schritt. Konias! zeigte, daB sie eine Chinolin-monocarbon- 


1 Tornav, M. 29, 849 (1908). 

2 Besruorn, Iserr, B. 37, 1286 (1904). 

5 §. ferner Brestuorn; B. 46, 2762 (1913). 

* Vgl.: Bestuorn, sexe, B. 38, 2127 (1905). — H. Meyer, B. 38, 2488 (1905). 
— Bestnorn, D.R.P. 168948 (C. 1906, I, 1856). B. 41, 2003 (1908); 42, 2697 (1909). 
— H. Mever, Tornav, M. 28, 157 (1908). B. 42, 1165 (1909). 

5 A. 1738, 76 (1874). 

e Bildung aus Produkten der Isomerisation bzw. anderer Umwandlung des 
Cinchonins: Scunrperscuirscu, M. 10, 55 (1889). — Sxravr, M. 21, 529 (1900); 24, 
301 (1903). — Sxraup, Zwereer, M. 23, 458 (1902). 

7S. auch Craus, Mucuarz, B. 18, 862 (1885). 

* Decker, Remrry, J. pr. [2] 78, 344 (1909). 

® Prirzinaer, J. pr. [2] 66, 263 (1902). ; 

10 HooGEWERFF, vAN Dorp, R. 2, 10 (1883). 1B. 12, 97 (1879). 
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siure ist, da sie bei der Destillatibn mit Kalk reichlich Chinolin liefert. 
Fiir die Stellung des Carboxyls! ergab sich zunachst aus dem Umstand, 
daB bei der Oxydation in alkalischer Lésung mit Kaliumpermanganat 
eine Pyridin-tricarbonsiure («-Carbo-cinchomeronsaure, S. 876) gebildet 
wird, der Schlu8, daB das Carboxyl der Pyridin-Hialfte eingefiigt sein 
muf. Cinchoninsiure konnte daher nur die «-, @- oder y-Carbonsdure 
sein und war, als die «- und $-Carbonsiuren bekannt (vgl. S. 987—988) 
und von ihr wesentlich verschieden befunden wurden, als Chinolin-y- 
carbonsaure erkannt. 

Cinchoninsdure krystallisiert aus Wasser — je nach den Bedingungen — in 
feinen, dem Kaffein Abnlichen Nadeln mit 1H,O oder in derben Prismen oder 
Tafeln mit 2H,O. K = 0-0018. Besonders charakteristisch ist ihr Kupfersalz 
Cu(C,,H,O,.N),, das sich aus der mit essigsaurem Kupferoxyd versetzten wiaBrigen 
Lésung der Sdure in dunkel veilchenblauen Blattchen abscheidet und sowohl in 
kaltem wie in heiSem Wasser schwer ldslich ist. Beim Schmelzen mit Kali wird 
Cinchoninsiure zu 2-Oxy-chinolin-carbonsaure-(4) hydroxyliert, beim Erhitzen mit 
konzentrierter Schwefelsiure auf 290—300° in 6-Stellung sulfuriert®, beim Erwiirmen 
mit einem Gemisch von Schwefelsdiure und rauchender Salpetersiure in 5-Stellung 
nitriert®. 

Ausfihrlich sind die quartaren Derivate der Cinchoninsdure* unter- 
sucht worden. Methyljodid vereinigt sich in der Kalte nicht mit der Saure, 
liefert aber beim Erhitzen auf 120—130° das Jodmethylat. Inter- 
essant ist die folgende, von A. Kaurmann aufgefundene Bildung des 
gleichen Jodmethylats durch eine vom Chinolin-jodmethylat ausgehende 
Reaktionsreihe (iiber deren erste Phase vgl. 8. 996, Formelreihe Ze): 


CN ‘ CN 
CH ae ae C 
~“~-SCH KON in es tae : in Alkohol_— (~ se SCH 
: CH whr. Losung | ee bei Gegw. | CH 
Oa eae oe See von Pyridin SS eee 
Sone | CH, Hoe. F 
CO.H 
C 
Konz. Salzsiure ASS OF 
bei 130° : | CH (Q) 
2S cae 
SS 
H,C I 


1 Vgl.: Skravp, A. 201, 308, 330 (1880). — Kénres, G, Korner, B. 16, 2157 
(1883). — Désyer, v. Mizier, B. 16, 2475 (1883). 

2 Weiper, M. 2, 565 (1881). — v. Georcievics, M. 8, 644 (1887). 

3’ Kénics, Lossow, B. 32, 717 (1899). 

4 Vgl.: Craus, Mucnaut, B. 18, 363 (1885). — Craus, A. 2'70, 335 (1892). — 
Sxraup, M. 15, 435 (1894). — Roser, A. 282 364 (1894). — H. Meyer, M. 24, 201 
(1903). — Decker, Remrry, J. pr. [2] 79, 339 (1599). — A. Kaurmann, Wiper, B. 44, 
2058 (1911). — A. Kaurmany, B. 51, 119, 121 (1948). 
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Mit Silberoxyd gibt das Jodmethylat in waBriger Lésung das Cinchonin- 
siure-N-methylbetain C,,H,O,N (vgl. dazu S. 868), das auch direkt 
aus der Siure durch Kinwirkung von Methyljodid auf ihre Lésung in 
iiberschiissiger wiBriger Soda erhalten wird. Das aus den Halogen- 
methylaten durch Alkali entstehende Produkt oxydiert sich leicht zu 
N-Methyl-a-chinolon-y-carbonsaure (s. S. 996, Formelreihe Zc). 

Hinsichtlich der Chinolin-ana-carbonsiure' liegen aus dlterer Zeit Beobach- 
tungen vor, nach denen sie in zwei isomeren Formen auftreten soll. Eine Nach- 
priifung ist 1910 angekiindigt, ihr schlieBliches Ergebnis aber noch nicht bekannt 
geworden. : 

Von den Dicarbonsdiuren mége die Acridinsiure (Chinolin-«, 3- 
dicarbonsaure) erwihnt werden, die durch Oxydation von Acridin 
(Kap. 85, Formelreihe D) mit Kaliumpermanganat entsteht. Sie liefert 
beim Erhitzen mit Atzkalk Chinolin und ist dadurch als Carbonsaure 
des Chinolins gekennzeichnet. Fir sich erhitzt, spaltet sie schon bei 
120—130°, ohne zu schmelzen, ein Carboxyl ab und geht dabei in die 
Chinolin-@-carbonsaure (S. 988) iiber. Wie in der Pyridin-Reihe (vgl. 8.868), 
erfolgt also auch in der Chinolin-Reihe die Abspaltung von «-standigem 
Carboxyl besonders leicht?. 

Unter den Homologen der Chinolin-carbonsiduren ist die «-Methyl- 
cinchoninsiiure® [2-Methyl-chinolin-carbons&ure-(4)] viel bearbeitet worden. 
Sie ist zuerst von BértiveER aus dem Anil der Brenztraubenséiure durch Kochen 
mit Wasser gewonnen worden. Diese Bildung, welche ihr den auch heute noch 
gebriuchlichen Namen ,,Aniluvitoninsiure“ eintrug, ist offenbar darauf zuriick- 
zufihren, daB Acetaldehyd durch Kohlensiure-Abspaltung aus einem Teil der Brenz- 
traubensiure entsteht, worauf dann Reaktion nach Gleichung I (S. 985) erfolgt. 
Uber die Entstehung aus Isatin s. S. 985 (Gleichung L), aus «, y-Dimethy]-chinolin 
durch Oxydation 8.940. Die o«-Stellung des Methyls ist dadurch bewiesen, daB 
‘bei der Destillation mit Natronkalk Chinaldin erhalten wird. Bei der Oxydation 
mit Kaliumpermanganat entsteht in alkalischer Liésung Picolin-tricarbonsiure, in 
saurer Losung Acetylanthranilsdure (vgl. dazu 8. 916, Formelreihe L). 

Sehr bemerkenswert ist, daB die 8-Methyl-cinchoninsiiure* [3-Methyl- 
chinolin-carbonsiure-(4)] sich als anomales biochemisches Produkt reichlich in 
fasciierten Pflanzen von Syndesmon thalictroides — neben Estern der 1-Oxy iso- 
chinolin-carbonsiure-(3), s. S. 1040 — findet. 


Fir die Gewinnung von Oxycarbonsauren hat man Wege in 


1 Scutosser, Sxraup, M. 2, 519 (1881). — Bepaur, O. Fiscuer, B. 14, 2574 
(1881). — Sxravup, Brunner, M. 7, 153 (1886). — Freyp1t, M. 8, 581 (1887). — Leu- 
mann, Att, A. 237, 318 (1887). — Letimann, G. Lanaz, B. 20, 1449 (1887). — Lei- 
MANN, Reoscu, B. 21, 397 (1888). — v. Jakusowsk1, B. 43, 3026 (1910). 

> S. auch: Prirzinerr, J. pr. [2] 56, 311 (1897). — v. Nremenrowsx1, Sucnarpa, 
J. pr. [2] 94, 199 (1916). 

* Bérrincer, A. 191, 321 (1878). B. 14, 90 (1881); 16, 2359 (1883). — C. Beyer. 
J. pr. [2] 33, 341 (1886). — Kusex, B. 19, 2249 (1886). — Désner, A. 242, 265 
(1887). — Prrrzineer, J. pr. [2] 38, 582 (1888); 56, 283 (1897). — v. Miuuzr, B. 24, 
1918 (1891). — Simon, A. ch. [7] 9, 443 (1896). : 

4 v. Minter, B. 23, 2257 (1890). — Beartiz, Am. 40, 424 (1908). 
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groBer Maunigfaltigkeit zur Verfigung. Z. B. kann man w die Carbon- 
sauren Hydroxyl einfiihren, indem man sie sulfuriert und die Sulfo-carbon- 
sduren dann mit Kali schmilzt!, aber auch indem man sie direkt mit 
schmelzendem Alkali? hydroxyliert. Umgekehrt 14Bt sich Carboxyl den Bz- 
Oxy-chinolinen nach den in der Benzol-Reihe hierfiir aiblichen Verfahren 
einfiigen: Erhitzen der Alkalisalze mit Kohlensiure unter Druck’ oder 
Kochen der waBrig-alkoholisch-alkalischen Lésung mit Tetrachlorkohlen- 
stoff*. Aus Aminooxy-carbonsiuren der Benzol-Reihe erhalt man Bz-Oxy- 
Bx-Carboxyl-Derivate des Chinolins nach der Sxraupschen Chinolin- 
Synthese ® (S. 913). Ein Beispiel fir die Anwendung der FRiEDLANDER- 
schen Synthese (S. 915—916) bietet die Entstehung von Carbostyril-£- 
carbonsaéure® beim Erhitzen von o-Amino-benzaldehyd mit Malonsaure: 


CH=C-C0,H ~ 
N==C-0H ’ 


CHO CH,-CO,H mabe 
ae Rose gree? 
CH nu, + G0.08 | = 229+ CH (R) 
ahnlich ist die Bildung einer Oxy-chinaldin-carbonsaure beim Sieden von 
Anthranilsiure mit Acetessigester’: 


CO-OH  CH,-CO-0C.H, 
. “NNH, CO-CH, 


C(OH) =C-CO-0H 
= H,0 + 0,H,0 +C Lt eee 


6. CH, 


Auch die Campssche Synthese (S. 964) hat man fiir die Bildung von Oxy- 
carbonsduren zweckdienlich gemacht (vgl. Formelreihen U und V auf S. 992, 993)8. — 
Den ersten Phasen der Formelreihe L auf S. 936 abnlich verlauft die Entstehung 
von Keto-hydrochinaldinsiure® (bzw. Oxy-chinaldinsaéure) bei der Reduktion von 
o-Nitrocinnamoyl-ameisensaure mit. Eisenvitriol und Ammoniak: 


(S) 


CH-—CH _0O-—CH 
CH ie 
No, €0-C0,H °“SNH—6:C0,H 
OOH) : CH 
bzw. O,H T 
eS ye aon 


Die y-Oxy-chinolin-8-carbonsiiure [4-Oxy-chinolin-carbon- 
siiure-(3)] ist physiologisch wichtig. Im Jahre 1853 entdeckte Lixsic, 


1 Vgl.: Weimer, Copenzt, M. 1, 855 (1880). — Werper, M. 2, 571 (1881). 

2 KXontas, B. 12, 99 (1879). 

3 Vgl.: R. Scumitr, Encermann, B. 20, 1217, 2690 (1887). — R. Scumirr, Atr- 
scucL, B. 20, 2695 (1887). — W. Konia, B. 21, 883 (1888). 

4 Vgl. E. Lippmann, Fretssner, B. 19, 2467 (1886). M. 8, 311 (1887). 

5 Vgl. v. Nrementowsx1, Sucuarpa, B. 49, 12 (1916). 

6 P. FrrepLanper, Gourine, B. 17, 459 (1884). — S. auch Hetter, P. WounpEr- 
uicn. B. 47, 1619 (1914). 

7 NieMEnTowskl, B. 27, 1395, 1400 (1894). 

8 Vgl.: Camps, Ar. 237, 687 (1899); 240, 142 (1902). — H. Meyer, M. 26, 
1322 (1905). 

® Heuer, B. 43, 1923 (1910). 
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daB sich aus dem Harn von Hundeu, die langere Zeit hindurch eine 
reichliche Fett-Fleisch-Nahrung erhalten hatten, eine stickstoffhaltige 
Saure isolieren laBt; er nannte sie Kynurensiure*. In spateren Unter- 
suchungen von ScHMIEDEBERG und O. ScHULTZEN, sowie von KRETSCHY 
wurde nachgewiesen, daB diese Saure, die wegen der Schwierigkeit der 
Sammlung und Reinigung ein recht kostbares Material war, die Zu- 
sammensetzung C,,H,O,N besitzt, und daB ihr die Struktur einer Oxy- 
chinolin-carbonséure zukommt, da sie durch Abspaltung von Kohlen- 
dioxyd das Kynurin liefert, das — wie S. 969 begriindet worden ist — 
als y-Oxy-chinolin aufzufassen ist. Der weitere Befund, da bei der 
Oxydation von Kynurensiure mit Kaliumpermanganat in alkalischer 
Lésung Oxalyl-anthranilsiure C,H,(CO,H)-NH-CO-.CO,H entsteht, lieS 
den SchluB zu, daB auch das Carboxyl sich in der Pyridin-Halfte des 
Molekiils befindet. Die @-Stellung des Carboxyls bewies endlich 1901 
Cames, indem er die Kynurensiure synthetisch durch Kochen von o- 
Formylamino-phenylpropiolsiureester mit waBrig-alkoholischer Natron- 
lauge herstellte: 


C:C-CO-0C,H; 


CO-CH,:-CO.0C,H; _ -—H0 
me eS OH ae 7, bata eel 
OsHa NH. CHO oe See OG pe re 
C(OH): C-CO-OC.H;] <aracil C(OH); C-CO-OH 
H ea zs £§ erseifung: C.H re 2 P U 
Ce ‘\xn——CH | ERR ee Ue, A 2 EET (U) 


Wenige Jahre spater zeigte ExLincer, daf verfiittertes Tryptophan (vgl. 
S. 273—276) im Organismus des Hundes (auch des Kaninchens) in 
Kynurensaure iibergeht, und klarte damit auf, welchem EiweiBspaltungs- 
produkt die Kynurensaure ihre physiologische Entstehung verdankt. Wenn 
sie 1m menschlichen Harn nicht auftritt, so liegt das wahrscheiniich 
daran. daB gebildete Kynurensiiure alsbald wieder zerstért wird. 


Kynurensdure krystallisiert aus kochendem Alkohol, dem etwas Salzsiiure zu- 
gesetzt ist, in glanzenden Prismen, schmilzt unter heftigem Aufschdumen bei 288? 
bis 289° und ist in kaltem Wasser fast unléslich, erfordert auch von heiBem Wasser 
(99-6°) mehr als 100 Tle. zur Lésung. Wenn man sie mit Salzsdiure und Kalium- 
chlorat vorsichtig eindampft, erhilt man ecinen Riickstand, der beim Anfeuchten 
mit Ammoniak sich nach kurzer Zeit smaragdgriin firbt (charakteristische und 
empfindliche Reaktion). 


Die aus Cinchoninsdure durch Kalischmelze (vgl. S. 989) erhiltliche Oxysiure 


? Lresia, A. 86, 125 (1853); 108, 354 (1858). — Scumiepesere, O. Scuvitzen, 
A. 164, 155 (1872). — Krurscny, M. 2, 57 (1881); 5, 16 (1884). — JAFFE, H. 7, 899 
(1883). — Caparp1, H. 23, 90, 92 (1897). — Sorommn, H. 23,- 497 (1897). — Camps, 
B. 34, 2703 (1901). H. 83, 390 (1901). — Guissner, Lanesrem, B. Ph. P. 1, 34 
(1901). — Exunoer, B. 37, 1801 (1904); 39, 2517 (1906). H. 48, 325 (1904). — 
ABDERHALDEN, Lonpon, Pincussonn, H. 62, 139 (1909). — Homer, C. 1914, II, 239; 


1915, If, 1304. — Asayama, C. 1917, I, 102. — vy. Nremenrowsxt, Sccnarpa, J. -pr. 
[2] 94, 221 (1916). 


Chininsdiure. | 993 


ist a-Oxy-cinchoninsiiure! [2-Oxy- -chinolin-carbonsaure- -(4)], da sie bei der 
Kohlensiure-Abspaltung Carbostyril ergibt. Sie entsteht reichlich beim Kochen yon 
N-Acetyl-isatin mit schwacher Natronlauge: 


co CO-CO,H 1,0 
C,H, second + F0_ le H a aL: 
<r Ai ie “<ua.co-cu, Saya rae 
“SCO-CH, 
_-(C0,H): CH 
Ona eas (Vv) 


und beim Erhitzen von Isatin mit Malonsiure und Eisessig. 

Fir die Alkaloid-Chemie ist die p-Oxy-cinchoninsiure? [6-Oxy- 
chinolin-carbonsaure-(4), Xanthochinsaure] wichtig, da die von 
ihr sich ableitende Methylathersaure (p-Methoxy-cinchoninsdure) 
die Chininsdure® ist, welche Sxravup 1881 als wesentliches Produkt 
der Oxydation von Chinin (auch Chinidin) entdeckte. Die aus dem Abbau 
der Chininsdéure zuerst erschlossene Struktur wurde 1912 von Prctrr 
und Misner durch Synthese aus p-Anisidin, Brenztraubensiureeste. und 
Methylal (analog der Synthese von p-Methoxy-lepidin, S. 973 Gleichung R) 
bestatigt. Kine weitere Synthese der Chininsaure fihrten gleichzeitig 
A. Kavrmann und Preyer durcn, indem sie das p-Methoxy-chinolin-jod- 
methylat analog Formelreihe Q auf S. 989 umwandelten. 

Chininsadure bildet schwach gelbliche Prismen und schmilzt bei 280° unter 
Zersetzung. Sie wird auch von kochendem Alkohol nur schwer aufgenommen (von 
100 Tin. nur 1-3 Tle.) und zeigt in -der alkoholischen Lésung eine schéne blaue 
Fluorescenz, die auf Zusatz einiger Tropfen Schwefelsiure verschwindet. K = 0-0009. 
Mit Salzsiure auf 220—230° erhitzt, spaltet sie sich in Methylchlorid und Xantho- 
chinséure. In alkalischer Lésung mit Kaliumpermanganat oxydiert, liefert sie 
Pyridin-o, 8, y-tricarbonsiiure. 


Die voranstehenden Mitteilungen tiber nichthydrierte Kerncarbon- 
sduren sind endlich zu erginzen durch einige Angaben aus dem Material, 
das fiir Sauren gesammelt ist, welche Carboxyl in Seitenketten des nicht- 
hydrierten Chinolin-Kerns enthalten. Als besonders geeignete Ausgangs- 
punkte fir ihre Gewinnung haben sich die Produkte bewahrt, die aus 
Chinolin-Homologen mit - oder 7-stindigem Methyl durch Kondensation 
mit Chloral hervorgehen (vgl. S. 933). Dies erhellt aus der folgenden 


1 Kénias, B. 12, 99 (1879). — Kénias, G. Korner, B. 16, 2152 (1883). — Camps, 
Ar. 237, 687 (1899). — H. Meyer, M. 26, 1321 (1905). — Borscue, Jacoss, B. 47, 
354 (1914). 

* Sgravp, M. 2, 601 (1881). — Craus, A. 282, 93, 106 (1894). 

3 Sxeaup, M. 2, 592 (1881). — Wirstt, M. 10, 69 (1889). — Srpex, M. 10, 701 
(1889). — Ostwaup, Ph. Ch. 3, 395 (1889). — Cxravus, Sromr, A. 276, 267 (1893). — 
Craus, A. 282, 106 (1894). — Roser, A. 282, 367 (1894). — F. Hmsce, M.17, 327 
(1896). — Kénies, Scuénewatp, B. 35, 2986 (1902). — Prcret, Misyer, B. 45, 1800 
(1912). — A. Kavrmann, Preyer, B. 45, 1805 (1912). — A. Kaurmann, B. 61, 116, 
122 (1918). 


MByER-JACQBSON, org. Ch. IIs. (1.u 2. Aufl.) 63 (Mai 1918) 
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Zusammenstellung von Umwandlungen, deren das _,,Chloral-Chinaldin‘ 


arbi tat 
fahig ist}: NC,H,-CH,-CO.H 
A 


KMn0, 
NC,H,- CH, -CH(OH)-CO,H 


Warme wibrig- 
alkoholische Natronlauge 


NC,H,- CH. CH(OH): CCl, 


| i supticcka _____  NOC,H,-CH(OH)-CH(OH)-CO,H 
| Kalilauge KMnO, 
L_> NO,H,-CH:CH-CO.H <——""""_> _NO,H,-CH,-CH,-CO,H 
; | liBr 
> NO,H,-CHBr-CH,-CO,H 
Kalte 
Sodalésung 


NC,H,-CH-CH,-CO. — (W) 
6 | 


Die Kondensationsfahigkeit der a- und y-stindigen Methyle wurde ferner zur 
Bereitung von a-Ketonsdéuren ausgenutzt? (NC,H,-CH,-CO-CO,H aus Chinaldin 
bzw. Lepidin + Oxalester in Gegenwart von Kaliumithylat). $-Ketonsiureester*® 
sind aus Chinolin-Kerncarbonsiureestern durch Kondensation mit aliphatischen Siure- . 
estern in Gegenwart von Natriumiithylat hergestellt worden, z. B.: 


NC,H,(O-CH,)-CO-00,H, + CH.(CH,)-CO-0C,H, 
= C,H,-OH + NC,H,(OCH,):CO-CH(CH,):CO-OC.H;. (X) 


Auch die Ringsynthesen lassen sich zur Gewinnung solcher Carbonsiiuren be- 
nutzen. Man hat z. B. aus Amino-zimtsiureestern nach der Désner-Mmterschen 
Synthese Chinaldyl-acrylsiuren (wie Formel IV, s. u.) hergestellt‘, deren carboxyl- 
haltige Seitenkette sich in der Benzol-Halfte befindet. Analog der Knorrschen 


CH, -CO,H 
an ee) ae 
IV) : 
ncaa hoe ae 
N X 
ON AES, SOE 0G 
VI) | | | cay 


So On 
N 4 


* Vgl.: v. Mitirr, Spapy, B. 18, 3402 (1885). — Krnnorn, B. 18, 3465 (1885); 
19, 904 (1886). — Ernnorn, Lennxertnc, A. 246, 160 (1888). — Etnuorn, SHERMAN, 
A. 287, 26 (1895). 

Analoge Reaktionen mit Lepidin: Kénics, A. Miter, B. 37, 1337 (1904), mit 
Homologen des Chinaldins: Panasorow, B. 20, 42 (1887). — Konics, Meneen, B. 37, 
1330 (1904). 


> W. Wisricenus, B. 30, 1479 (1897). — W. Wisticenvs, Kueisinerr, B. 42, 
1140 (1909). 

* Vgl.: Rase, Pasrernacg, B. 46, 1032 (1913). — Zimmer & Co., D.R.P. 268830 
(C. 1914, I, 312). — Pasrernack, Kinpurr, B. 50, 148, 155 (1917). : 

“ Vgl. Ecxnarpt, B. 22, 271 (1889). 
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Lepidon-Synthese (S. 964) gewinnt man aus den Anilin-Derivaten des Aceton- 
dicarbonsiureesteys! die Carbostyril-y-essigsiure (V), wahrend Carbostyril-6-essig- 
siure (VI) nach der Campsschen Synthese (S. 964) aus o-Aldehydo-succinanilsiure — 
bereitet aus o-Amino-benzaldehyd und Bernsteinséureanhydrid — beim Kochen mit 
verdiinnter Sodaldsung entsteht®. Die Pritzincersche Cinchoninsaure-Synthese (S. 985) 
verliuft bei Anwendung von Livulinsiure* folgendermaBen: 


CO.H CO.H 
_£0 * CH,-CH,-CO,H C: Cc. CH,-CO,H 
“\NH,  CO-CH, :C-CH, 
B-[«-Chinolyl]-propionsiure‘ NC,H,-CH,-CH,-CO,H — Bildung s. im Uber- 


sichts-Schema W (S. 994), 4. Horizontal-Reihe — schmilzt bei 122—123° und ist in 
Alkohol leicht, in Wasser nicht léslich. 


C,H Fe (Y) 


\ San SEE 


Unter den hydrierten Carbonsduren der Chinolin-Reihe sind zunachst 
als Abkémmlinge des 1.2-Dihydro-chinolins die Sauren,zu_nennen, 
welche aus den Produkten der Addition von Dimethyl-keten an Chino- 
line {vgl. Kap. 36, Gleichung K) leicht durch Anlagerung von Wasser 
(allmahlich schon beim Stehen an der Luft, rasch beim Kochen mit ver- 
diinnten Sduren) entstehen®, z. B.: 


CH CH 
“NCH Sr CH 
| RS et es es a ee * (Za) 
Se Cn C(CH;).—C A ii Pen -C(CH,).° CO- OH 
NA 6p CH, N~CO-CH(CH,). 


An ihrem Verhalten ist die Leichtigkeit interessant, mit der sie die 
Seitenkette abspalten; das Produkt der Gleichung -Za zerfallt bei zwei- 
stiindigem. Erhitzen mit konz. Salzsdure quantitativ in Chinolin und 
Isobutterséure, auch bei raschem Destillieren fast quantitativ in Chinolin 
und Isobuttersiureanhydrid. 


Gleichfalls vom 1.2-Dihydro-chinolin leitet sich die N-Oxy-carbostyril-f-carbon- 
-giure ab, die bei vorsichtiger Reduktion von o-Nitrobenzal-malonsiure mit Zinkstaub 
und Essigsiure gebildet wird®:. 


CH-===C-CO-0H e CH———-C.C0.0H 
ee Reduktion C.H pee 
Csi No, 60-0 8 SNHON) = GO-OH 
_-CH==C-CO-0H - 
— H,O 
pages C,H 


1 BestHorn, Garnen, B, 33, 3439 (1900). — S. auch Bestuorn, Garsen, B. 33, 
3448 (1900). 

2 W. H. Perxin jun., Rosinson, Soc. 103, 1980 (1913). 

3 ENGELHARD, J. pr. [2] 57, 473 (1897). 

4 Ernnory, Suerman, A. 287, 29 (1895). — Kénios, B. 38, 220 (1900). 

5 Sraupincer, Kiever, B. 39, 971 (1906); 40, 1150 (1907). — Sravpincer, 
Krever, Koper, A. 374, 4, 9, 19 (1910). 

6 Heiter, P. Wonperticu, B. 47, 2889 (1914). . 

. 63* 


996 Carbonsdéuren des 3,4- und des 1.4-Dihydro-chinolins. 


ferner die N-Alkyl-c-chinolon-y-carbonsiuren', die aus den Halogenalkylaten der 
Cinchoninsiure bei der Zersetzung mit Alkalien infolge der sehr leicht eintretenden 
Oxydation der primiren Produkte entstehen: 


CO,H CO,H CO,H 
ee oN - bes a 
SS SS 
. | ee oe i a ote Oxydation . | s ee (Ze) 
ee Zn I Nee H-OH pace \ 00 
N N N 
Pe 3 é 
H,C { CH, CH, 


S. auch S. 987 (Gleichung 0) die Bildung von N-Benzoy]-dihydro-chinaldinsaure- 
nitril. 

Vom 3.4-Dihydro-chinolin kann die Hydrocarbostyril-f-carbonsiure abgeleitet 
werden, deren Ester man aus o-Nitrobenzyl-malonsiureester bei der Reduktion mit 
Salzsiiure und Zinkstaub erhialt?: 


H, CH -C0-00,H, _CH,—CH-C0-00,H, 
> Him 
CH No, GO-00,H, Cs <y—c.oHn, 


(Zd) 

Als Abkémmlinge des 1.4-Dihydro-chinolins werden die N-Alkyl-y- 
carbonsiurenitrile betrachtet, die aus Halogenalkylaten der Chinoline 
durch Umsetzung mit konzentrierter Kaliumcyanid-Lésung sich bilden®. 
Bei dieser Reaktion ist — ahnlich wie bei der Zersetzung der Halogen- 
alkylate mit Silberoxyd oder Alkali — eine Umlagerung der primar 
entstehenden quartaren Cyanide anzunehmen, die aber das Cyan eigen- 
tiimlicherweise in die 4-Stellung lenkt (im Gegensatz zum Hydroxyl, 
welches die 2-Stellung aufsucht, vgl. S. 926—927; vgl. ferner S. 987, 
Gleichung 0), z. B: 


CN 
CH CH 
SCH ~~ CH 
ie __Umlagerang:- | Z (Z e) 
CH 
N N 
cy s : 
H,G H.C on CH, 


Die 4-Stellung des Cyans wird bewiesen durch den schon S. 989 (Formel- 
reihe Q) mitgeteilten Ubergang zu Derivaten der Cinchoninsiure. 

Diese Nitrile von NV-Alkyl-dihydro-cinchoninsiuren sind recht unbestindig und 
oxydieren sich an der Luft leicht zu den Nitrilen der nach Fornielreihe Ze (s. 0.) 
sich bildenden N-Alkyl-chinolon-carbonsiuren, welche selbst durch Verseifung aus 
den oxydierten Produkten leicht hervorgehen. 


1 Vgl.: Craus, A. 270, 351, 356 (1892). — Decker, J. pr. [2] 47, 227 (1893). 
— Roser, A. 282, 363 (1894). — A. Kaurmann, Atpertini, B. 42, 3784, 3786 (1909). 

2 Rerssert, B. 29, 665 (1896). 

° A. Kaurmarn, AxBERTINI, B. 42, 3776 (1909). — A. Kavymann, Wipmer,. 
B. 44, 2058 (1911). — A. Kaurmann, B. 51, 117 (1918). 


Tetrahydrierte Chinolin-carbonsdéuren. 997 


= 


ra 


Carbonsiuren des 1.2.3.4-Tetrahydro-chinolins! entstehen aus den 
nichthydrierten Carbonsauren durch Reduktion mit Zinn und Salzsaure. 
Bemerkenswert ist, da® diejenigen, welche das Carboxyl im Benzolkern 
enthalten, bei der Behandlung ihrer Kalium- oder Silbersalze mit Methyl- 
jodid nicht Ester, sondern N-methylierte Sauren liefern?. 

Uber die merkwiirdige Umwandlung von Tetrahydro-cinchoninsiiure® 
_-CH(CO,H): CH, 
“\-NH—CH, : 

Aus der (-[«-Chinolyl]-acrylsiure NC,H,-CH:CH-CO,H (vgl. das Ubersichts- 
Schema W auf S. 994) erhalt man durch Hydrierung mit Natrium in Alkohol die 
8-[Tetrahydro-a-chinolyl]-propionsiure‘, die — aus ihrer alkalischen Lésung mit 
warmer iiberschiissiger Salzsiure freigemacht — sehr leicht in ihr Lactam 
(Forme] VII, s. u.) tibergeht. Dieses Lactam bildet farblose Nadelchen, schmilzt 


C,H in Lepidin durch Zinkstaub s. S. 937. 


CH, | CH, 
NCH H.C ~~ —C0,H 
VII) He ers ; VII) i, bas oe 
Sel aa eee ca) 
N OH, N 
6O0-——-CH, 


bei 115—116° und gibt in konz. Schwefelsiure mit einigen Kérnchen Kalium- 
bichromat eine intensiv violette Firbung (&hnlich der Strychnin-Reaktion). 

Zu einer Saure®, welche gemiB VIII als Oxycarbonsaure des 5.6.7.8- 
Tetrahydro-chinolins aufgefaBt werden kann, ist man von dem Oxy- 
methylen- cyclohexanon gelangt, indem man es in Form seines Acetats 
mit Cyanacetamid in Gegenwart von Natriumathylat kondensierte: 


CH, CH-OH CH, CH 
H,C~ “C7 CH,-CN HO Not 7~C-CN 
é $4 = 2H,0 + (Zf) 
H SA O 00 H. ne C0 
H, H.N Hy N 


und das so entstandene Nitril mit starker Schwefelsiure verseifte. Die 
Saiure zerfallt beim Schmelzen (266—267°) in Kohlendioxyd und das 
S. 978 besprochene Bz-Tetrahydro-a-oxy-chinolin, das durch Zinkstaub- 
Destillation als Chinolin-Derivat gekennzeichnet ist. 


1 Vgl.: O. Fiscuze, G. Kérner, B. 17, 765 (1884). — Letimann, Aut, A. 237, 
315, 328 (1887). — Tarer, B. 27, 825 (1894). — S. auch Koncxeti, Vournase. 
C. 1910, II, 661. 

Uber eine merkwiirdige Bildung einer Siure, die als Dioxy-tetrahydro- 
chinaldinsiure angesehen wird, durch Oxydation eines um ein C-Atom irmeren 
Indol-Derivats s. Heiter, B. 51, 427, 434 (1918). 

2 Q. Fiscuer, Enpres, B. 35, 2611 (1902). 

8 Wemet, M. 2, 29 (1881); 3, 61 (1882). — Were, Hazora, M. 5, 648 (1884). 

4 KGnies, B. 33, 218 (1900). Z 

5 Sen-Gurta, mae 107, 1351, 1357 (1915). 
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Systeme, in denen mehrere Chinolin-Kerne miteinander direkt 
oder indirekt ohne Ring-Kondensation vereinigt sind. 
(Dichinolyle usw.) 


Fir Dichinolyle! — d.h. Verbindungen, die zwei Chinolin-Kerne 
carbodiphenyloid verkettet enthalten, — l4Bt sich eine groBe Zahl (28) 
von Strukturisomeren voraussehen, da jeder der beiden Kerne 7 ver- 
schiedene Angriffspunkte fiir die Verkettung darbietet. Je nachdem von 
den verkniipfenden Kohlenstoffatomen beide den Pyridin-Halften oder -beide 
den Benzol-Halften angehéren oder aber eines einer Pyridin-, das andere 
einer Benzol-Halfte, lassen sich drei Typen unterscheiden, die folgender- 
maBen bezeichnet werden kénnen: 


A) Py-Py-Dichinolyle, B) Bx-Bx-Dichinolyle, C) Py-Bx-Dichinolyle. 


Ein Beispiel fir den ersten Typus bietet ein von WEIDEL ent- 
deckter Stoff?, der mit 30—40°/, Ausbeute erhalten wird, wenn man 
1000 g Chinolin mit 80g Natrium im Wasserbade erhitzt, wobei die 
Temperatur durch die Reaktion auf 105—106° steigt und das Chinolin 
sich farbt und immer dickfliissiger wird, und nach etwa 5 Stdn. im 
Olbad sehr allmihlich (innerhalb ca. 6 Stdn.) die Temperatur bis 160° 
erhéht. In kleiner Menge bildet er sich auch durch Erhitzen eines Ge- 
menges von Chinolin und salzsaurem Chinolin im Sauerstoffstrom bei 
Gegenwart von platiniertem Asbest. Er entsteht ferner durch Konden- 
sation von [«-Chinolyl]-acetaldehyd (S. 982) mit o-Amino-benzaldehyd, und 
aus dieser Synthese: 


WOE ah Ee ee 
CHO . H.C | J J = 20+ CH: c— epee 
CH nu, odH N CH<y cH ON 


ergibt sich fiir ihn die Struktur des a,f’-Dichinolyls [Dichinolyl- 
(2.3’)]. Er krystallisiert aus Alkohol in farblosen  silberglanzenden 
Blattchen, schmilzt bei 175-5° und sublimiert unzersetzt. Mit Mineral- 
sduren bildet er Salze, die durch Wasser zerlegt werden. Mit Methyl- 
jodid vereinigt er sich in kalter alkoholischer Lésung zu dem Mono- 


‘ AuBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen vgl. noch fiir Di- 
chinolyl-Derivate (Homologe, Substitutions- und Hydro-Derivate) z. B.: O. Fiscuer, 
B. 19, 1036 (1886). — Hinz, A. 242, 326 (1887). — v. Mitier, Kinxenin, B. 20, 
1924 (1887). — Exrasnere, R. Frieprinprr, B. 25, 1757 (1892). — Hemricn, M. 19, 
705 (1898). — v. JakusowskI, v. Niementowsk1, B. 42, 634 (1909). — Emaert, B. 42, 
1999 (1909). — Turner, Soc. 107, 1496, 1498 (1915). 

2 Weer, M. 2, 491 (1881); 8, 121 (1887). — Roser, B. 17, 2769 (1884). — 
OstermayeR, B. 18, 333 (1885).-— Waren Srracue, M. 7, 280 (1886). — Werenr, 
Guiiser, M. 7, 327 (1886). — Caruier, Ernnorn, B. 23, 2895 (1890). — Exnnorn, 
Suerman, A. 287, 42 (1895). 


Dichinolyl-methan. 999 


jodmethylat C,,H,,N,,CH,I; auch bei Anwendung eines groBen Uber- 
schusses von Methyljodid in der Warme bildet sich kein Bis-jodmethylat. 

Dichinolyle des Typus B erhilt man, wenn man Diamino-Derivate des Di-_ 
phenyls der Skraupschen Chinolin-Synthese zugrunde legt'. So entsteht aus Benzidin 
das p,p’-Dichinolyl*? [Dichinolyl-(6.6’)] — Formel IX,-s. u. —, das bei178° 
schmilzt und sich im Gegensatz zum «,6’-Dichinolyl (s. 0.) sehr leicht mit zwei Mol. 
_ Methyljodid vereinigt. : 


pS wey ils Wig Gort Pe, 
1x) | | | | | ; x) | : ) 
as ewe ne \ 77 CsHaN=CoH 


Ein Dichinolyl des Typus C — Py,m’-Dichinolyl*®, Formel X, s. 0. — bildet 
sich in geringer Menge, wenn man Chinolin durch eine schwach rotgliihende eiserne 
Rohre leitet oder es mit Benzoylchlorid mehrere Stunden auf 240—250° erhitzt, ferner. 
aus Chinaldinsiure und Cinchoninsiure bei der Destillation mit Kalk und in etwas 
groéBerem Betrage (ca. 10°/)) bei der trockenen Destillation yon Chinolin-o-sulfon- 
siure. Es schmilzt bei 192—193°. Da es bei der Oxydation mit Chromsdure in 
Eisessig Chinolin-m-carbonsiure liefert, muB die Verkniipfungsstelle des einen 
Chinolin-Kernes die m-Stelle sein; der andere Chinolin-Kern mu8 an einer Py-Stelle 
verkniipft sein, da bei der Oxydation mit Chromsiure in schwefelsaurer Liésung 
eine Carbonsiure entsteht, die nach der Kohlensiure- Abspaltung eine Verbindung 
C,,H,).N. — also ein Pyros elinolin — ergibt. 

Weitere Py-Bx-Dichinolyle sind durch Anwendung der Sxravupschen Chinolin- 
Synthese auf Py-[Amino-phenyl]-chinolive erhalten -worden‘. 

p,p-Dichinolyl-methan® NC,H,<C,H,—CH,—C,H, >C,H,N entsteht durch 
die Sxraursche Synthese aus 4,4’-Diamino- Se ee 

Auf Dichinolyl- bzw. Dichinolylmethan-Systeme kénnen in ihrer 
Struktur die sehr interessanten Farbstoffe zuriickgefiihrt werden, die ent- 
stehen, wenn man die Halogenalkylate des Chinolins oder seiner Homo- 
logen oder Gemische solcher Halogenalkylate mit weniger als 1 Aquivalent 
Alkali zersetzt (vgl. S. 928—929, 934). Die Bildung solcher Farbstotte 
entdeckte C. G. Wint1ams® Ende der finfziger Jahre des vorigen Jahr- 
hunderts bei seinen Untersuchungen iiber das aus Cinchonin gewonnene 


_1 Vgl.: O. W. Fiscuer, M. 6, 546 (1885). — v. Nrementrowsx!, Seirert, B. 38, 
762 (1905). 

2 O. W. Fiscuer, M. 5, 417 (1884). — Roser, B. 17, 1817, 2767 (1884). — Cxaus, 
Sreaeritz, B. 17, 2380 (1884). — Osrermayer, Henricusen, B. 17, 2444 (1884). — 
Ostermayer, B. 18, 597 (1885). — Utimann, A. 332, 80 (1904). — Uber Dichinaldyl 
s. Hinz, A. 242, 326 (1887). 

5 Japp, Granam, Soe. 39, 174 (1881). — Ween, M. 2, 502 (1881). — O. Fiscuzr, 
van Loo, B. 17, 1899 (1884); 19, 2471 (1886). — J. Zumermann, A. Mtier, B. 17, 
1965 (1884). — Besrnorn, Ipeve, B. 37, 1238, 1243 (1904). 

* y. Minter, Kinxezin, B. 18, 1902, 1910 (1885). — Wee, M. 8, 140 (1887). 
— Konics, Ner, B. 20, 632 (1887). 

> Borscue, Krenirz, B. 43, 2334 (1910). 

_ Weitere Dichinolylmethan-Kirper: Werrrmann, R. 25, 269 (1906). — Scniier, 
J. pr. [2] 88, 180 (1913). 

Dichinolyl-athan und -athylen: Butacn, B. 22, 287 (1889). — Comey, 

B. 23, 1115 (1890).. 5 J. 1860, 361, 735. 
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Chinolin. Ein durch besonders schéne blaue Nuance ausgezeichneter 
Farbstoff wurde aus dem Jodamylat solchen Chinolins erhalten und war 
einige Zeit unter dem Namen ,,Cyanin“ fiir Farbereizwecke im Handel; 
man faBt daher auch heute noch die ganze Gruppe von Farbstofien 
unter der Bezeichnung ,,Cyanine“ zusammen Wie die Untersuchungen 
von A. W. Hormann?, NapuEr u. Merz”, HooGHwerrFr u. van Dorp® und 
SpaLTEHOLZ* iiber ihre empirische Zusammensetzung ergeben haben, sind 
sie aus 2 Mol. Halogenalkylat durch Austritt von 1 Mol. Halogenwasser- 
stoff und vielleicht auch von 1 Mol. Wasserstoff gebildet, z. B.: 


C,H,N, C,H;I + C,H »N,C,H,l = HI + C,3H,,N,I (Ba) 


bzw. ” F ” HI fe H, a CysHogNol 2 (Bb) 


Bei diesen Arbeiten stellte sich in den Jahren 1882—1883 heraus, 
daB reines Chinolin unter den damals angewandten Versuchsbedingungen 
— Zersetzung der Jodalkylate mit warmer waBriger Kalilauge — zur 
Bildung krystallisierbarer Farbstoffe nicht geeignet ist, daB man aber blaue 
krystallisierbare Farbstoffe erhalt, wenn man Chinolin im Gemisch mit 
Lepidin anwendet, rote bei Anwendung von Chinolin im Gemisch mit 
Chinaldin. Die Gegenwart von Methyl in w- oder y-Stellung des Chinolin- 
Kerns erschien also als Bedingung der Farbstoff-Bildung. - Erst viel 
spater (1904) wurde von den HécusteR FaRBWERKEN 5 gefunden, daB auch 
aus Chinolin selbst, sowie aus Chinolin-Homologen ohne «- oder y-stin- 
diges Methyl krystallisierbare Farbstofte entstehen, wenn man ihre 
Halogenalkylate in alkoholischer Lésung nit Alkali zersetzt; diese 
Farbstoffe wurden von A. KaurMann und Srrtsr® naéher untersucht und 
, Apocyanine’ genannt. 

‘Man kann demnach heute unter den cyaninartigen Farbstoffen’ 
unterscheiden: . 

a) Apocyanine: rote bis gelbe Farbstoffe, die aus den Halogen- 
alkylaten des Chinolins und der nicht «- oder y-methylierten 
Chinoline entstehen; ihre waBrige Loésung wird durch Mineral- 
siuren nicht momentan entfarbt. 

b) Isocyanine: rote Farbstoffe, bei deren Bildung «-stiindiges Methyl 
mitwirkt; ihre waBrige Lésung wird durch Mineralsiuren sofort 
entfarbt. 


1 J, 1862, 351. 2 J. pr. [1] 100, 129 (1867). 

$R. 1,3 (1882); 2, 28, 41, 317 (1883); 8, 337° (1884). 

4B. 16, 1847 (1883). 

b DRP. 154448 (C. 1904, LH, 967). ® B. 44, 690 (1911). 

7 Uber verschiedene Variationen in der Herstellung cyanindhnlicher Farbstoffe 
vgl.: Hoécuster Farsw., D.R.P. 154475 (C. 1904, II, 1015); 167159 (C. 19068, I, 799); 
167770 (C. 1906, I, 1127); 172118 (C. 1906, II, 650); 175084 (C. 1906, II, 1095); 
189942 (C. 1907, II, 2011); 200207 (C. 1908, II, 367). — Axrrencesstisca. Fr. ANILIN- 
PABRIKATION: D.R.P. 155541 (C. 1904, II, 1527). — Bayer & Co., D.R.P. 158078 
C. 1905, I, 486); 170048, 170049 (C. 1906, I, 1857). 
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c) Eigentliche Cyanine: blate Farbstoffe, bei deren Bildung y-stan- 
diges Methyl mitwirkt; die waBrige Lésung wird durch Mineral- 
siuren sofort entfarbt. 

Uber die Bildung und Konstitution! dieser Farbstoffe herrscht in- 
sofern unter den Autoren, die sich mit dieser Frage beschiftigt haben, 
Kinverstandnis, als allgemein angenommen wird, daB aus einem Molekil 
Halogenalkylat durch das Alkali die entsprechende ,,Pseudobase“ (vgl. 
S. 926—928, 934935) entsteht, und daf® dann die Pseudobase sich mit 
einem zweiten Molekiil Halogenalkylat kondensiert (vielleicht zugleich 
unter Oxydation), wobei im Falle der Apocyanine ein Kohlenstoffatom 
des Chinolin-Kerns, im Falle der Isocyanine und eigentlichen Cyanine 
das «- bzw. y-standige Methyl zur Kondensation herangezogen wird. 
Nimmt man in den ,,Pseudobasen“ noch den Chinolin-Kern an, so er- 
scheinen hiernach die Apocyanine als Dichinolyl-, die Isocyanine und 
eigentlichen Cyanine als Dichinolylmethan-Derivate. Diese Grund- 
auffassung lat fiir die Formulierung noch verschiedene Méglichkeiten 
offen; fiir den heute praktisch wichtigsten Farbstoff — das aus Chinolin- 
— Ghinaldin-jodathylat gebildete ,,Athylrot* (s.S. 1002) — kann man z. B. 
die folgende Bildungsgleichung aufstellen: 


ae 
oN ae \ rs 
acts 
e ee neg on sy 
bp ce tale 
C,H, CjH, I 
gre Bak 
a S y 
= 2H,0 + | ) sou | } |. Ca 
‘ Lo © CH- 
0,H, OH, I 


CysH,sNol, s. 8. 1000 Gleichung Bb 


Auf Grund der ,,offenen“ Formel (vgl. IV auf S. 928) fiir die Chinolin-— 
Pseudobase kommt man aber zu der folgenden Gleichung: 


ees NaN a C,H; 


aH T 
o'«S_NH.-C,H, CH,-C, NC 


C,H, 
_CB : CH: OH: CH-C,H, Ne 7 


= HO+C, oH uu. C.F, ‘ 
(C.,H,sN,I, s. S. 1000 Gleichung Ba) 


(Cb) 


u Vel: Mierue, Boor, B. 37, 2008, 2821 (1904), — B....s8, C. 1905, I, 1564. 
— Boor, B. 38, 3804 (1905). — W. Kame, J . pr. [2] 73, 100 '(1906); 86, 166 (1912). 
— Vonerricaten, Hércuen, B. 41, 3054 (1908). — A. iver Strisin, B. 44, 
692 (1911). — Decker, J. pr. [2] 84, 235, 239 (1911), — A. Kavrmann, VonpERWAEL, 
B. 45, 1404 (1912). 
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nach welcher der Farbstoff als ein Phenyl-chinolyl-butadien-Derivat er- 
scheint. KaurMaNn und VonpERWwABL haben gewichtige Griinde fir eine 
Umformung der Gleichung Ca in dem Sinne beigebracht, daB das Methyl 
nicht in die «-, sondern in die y-Stellung eingreift: 


Late. 


Ty ee ae SS 
ee ise peas 
pia CUA pee + CH NSS 
CH CH ae 
CH, I 
: ‘ ) LOST 
ide Ra apa eee |. ea 
GH CH aoe 
GH, I 


Die auBerordentlich lichtempfindlichen Farbstoffe der Cyanin-Gruppe 
haben fiir die Farberei keine Bedeutung erlangt. Sie finden aber eine 
sehr interessante Anwendung in der Photographie, seit MirrHe und 
A. TrauBE 1903 beobachteten, daB man infolge ihrer Sensibilisierungs- 
wirkung, welche im orangefarbenen Teil des Spektrums diejenige aller 
anderen bekannten Sensibilisatoren weit iibertrifft, mit ihrer Hilfe 
panchromatische ‘Trockenplatten erzeugen kann, die iiber das ganze 
sichtbare Spektrum fast gleichmaBige Empfindlichkeit haben. Als prak- 
tisch besonders brauchbar stellte sich der Farbstoff aus den Jodathylaten 
des Chinolins und Chinaldins heraus, fiir welchen der Name ,,Athylrot“ 
eingefiihrt wurde’. Verwandte Farbstoffe kommen unter den Bezeich- 
nungen ,,Orthochrom“, ,,Pinachrom“ in den Handel. 

Uber die Apocyanine vgl. S, 929. 

Athylrot? (Diithyl-isocyaninjodid) C,,H.,N,I oder C,,H,,N,Il — vgl. die 
Gleichungen Ba, Bb, Ca, Cb und Ce auf S.1000—1002 — wird aus einem Gemisch 
von Chinolin-jodathylat (mehr als 1 Mol.-Gew.) und Chinaldin-jodithylat (1 Mol.-Gew.) 
durch Zersetzung mit Kali (1 Mol.-Gew.) in wiBriger oder alkoholischer Lésung dar- 
gestellt; zur Erzielung der besten Ausbeute mu8 man hierbei merkwiirdigerweise 
einen Uberschu8 von Chinolin-jodithylat (mindestens 2 Mol.-Gew.) anwenden. Es 
bildet schéne Krystalle von lebhaftem cantharidengriinen Glanz und lést sich mit 


1 Vgl.: Mierue, Ch. J. 26, 54 (1903). — Mrerus, Boox, B. 37, 2008 (1904). — 
Uber optische Eigenschaften der Cyanin-Farbstoffe vgl. ferner z. B.: Vatenta, 0.1903, 
II, 267. — Lasarerr, W. [4] 24, 661 (1907). — Sueprarp, Soc. 95, 15 (1909). — 
Prunp, ©. 1913, II, 1194. — Wawirow, Ph. Ch. 88, 35 (1914). 

> Spattenoiz, B. 16, 1849, 1851 (1883). — Hoocewerrr, van Dorr, R. 3, 344 
(1884). — Mierne, Boox, B. 37, 2008 (1904). — Voncericutren, Hircuen, B, 41, 3054 
(1908). — A. Kaurmann, Vonperwaut, B. 45, 1409 (1912). 

Uber den aus Chinaldin-jodathylat allein entstehenden, homologen Farbstoff 
s.: Mierse, Boor, B. 37, 2016 (1904). — A. Kaurmann, Vonperwant, B. 45, 1413 
(1912). — Vgl. auch Ocusner pe Contncr, R. 4, 58 (1885). 
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prachtvoll carmoisinroter Farbe in Alkohol, wenig auch in Wasser. Spielend leicht 
wird es von verdiinnten Mineralsiuren zu farblosen Lésungen aufgenommen, aus. 
denen es durch Soda wieder unverindert ausfillt. Aus der mit Jodwasserstoffsiure 
versetzten alkoholischen Lésyung scheiden sich gelbe Nadeln von der Zusammen- 
setzung Co,H,,Ngl, (bzw. C,3Hy,N,1,) + H,O ab. Die alkoholische Lésung des Athyl- 
rots gibt durch Umsetzung mit Silbernitrat das entsprechende Nitrat C,,H,,.N.(NO,) 
bzw. C.,H,;N,(NO,) in dunkelgriinen Prismen, die in Wasser sehr leicht léslich sind. 

Dimethyl-cyaninjodid'! C,,H,,N.I bzw. C,,H,.N,I — aus Chinolin-jodmethylat 
+ Lepidin-jodmethylat durch Kali — bildet griine Nadelchen, schmilzt bei 291°, lést 
sich wenig in Wasser mit rotblauer Farbe, auch in warmem Alkohol schwer, am 
leichtesten in verdiinntem Alkohol. Von Sduren wird es zu gelblichen Lésungen 
aufgenommen. 


Als Verbindung mit drei direkt verbundenen Chinolin-Kernen 
sei das Dichinolyl-chinolin? [2-(7-Chinolyl)-3-(¢-chinolyl)-chino- 
lin] erwabnt, das man aus dem y-Acetoacetyl-chinolin, welches durch 
Kondensation von Cinchoninsdureester mit Aceton in Gegenwart von 
Natriumithylat entsteht, bei der Einwirkung von o-Amino-benzaldehyd 
erhalt: 


C.H, CoH, 
we pees 
CHO NH, CH N (D) 
CH (00-CH CO H,O cH. Cc 
OE Oa ee One SEN ON Gen MEET Se 
A NS . 
NH, N 5 
CHO NH Lees we 2 de | 
CHE N C,H, N 


Ks bildet farblose Nadeln, schmilzt bei 150—151°; sein Hydrochlorid 
C,,H,,N,,3HCl wird durch Wasser teilweise dissoziiert. 


Systeme, in denen Chinolin-Kerne mit Benzol-Kernen direkt 
oder indirekt ohne Ring-Kondensation vereinigt sind. 


Uber monoarylierte Chinoline und Derivate von solchen liegt eine sehr 
groBe Zahl von Untersuchungen® vor. Meist ist man zu ihnen durch 


1 HoogewerrFF, vAN Dorr, R. 2, 318 (1883); 3, 338 (1884). — Uber das Di- 
ithyleyaninjodid s.: Hoogewerrr, van Dorp, R. 2, 321 (1883); 3, 340 (1884). — 
Mirtue, Boox, B. 37, 2821 (1904). 

2 WeipeL, M. 17, 415 (1896). 

Uber Trichinolylmethan-Kérper vgl.: Nézrinc, Scuwarrz, B. 24, 1606 
(1891). — Désner, B. 31, 686 (1898); 33, 677 (1900). — S. dazu Heuer, B. 44, 
2107 (1911). 

3 Vgl. auBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen noch z. B.: 
Berntusen, Hess, B. 18, 34 (1885). — v. Minter, Kinxenin, B. 18, 1902 (1885); 19, 
525 (1886). — Guicy, Konias, B. 18, 2406 (1885). — Cxravus, Nicotaysen, B. 18, 2706 
(1885). — C. Bryer, J. pr. [2] 33, 420 (1886). — Just, B. 19, 1462 (1886). — Dos- 
ner, A. 249, 98 (1888). — Cownrap, Livpacu, B. 21, 521 (1888). — Dozner, Ferr- 


pack, A. 281, 1 (1894). — Désner, Ferser, A. 281, 20 (1894). — Besruorn, Jazath, 
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passende Variierung der RingschluB-Reaktionen gelangt, die wir in den 
-vorhergehenden Abschnitten schon als Mittel fiir die Synthese der ein- 
facheren Chinolin-Kérper kennen gelernt haben. So erhalt man z. B. 
analog Gleichung H auf S. 915 aus dem Anilid des Benzoylacetons durch 
Erwarmen mit konzenfrierter Schwefelsiure das y-Phenyl-chinaldin’: 


C,H; 
C,H; s 
C,H,-NH, + CO-CH, — 2H,O = 0,H woe (E) 
; s"*NN=C-CH, 
CO-CH; 


Die Verbindungen, die aus den Natriumverbindungen des Malonesters bzw. 
Acetessigesters durch Kombination mit den Arylimidchloriden der Benzoesiure ent- 
stehen, lassen sich durch einfaches Erhitzen glatt in Phenylchinolin-Derivate tiber- 
fahren’, z. B.: 

C,H;0-CO 
“NCH-CO-0C,H, C(OH): C-CO-0C,H 
C,H; t=, C,H: OR =, -0,Hj< eke F 
\e C-C,Hs “Ne ==C-C,H, e 


Man kann ferner von Chinolin-Kérpern ausgehen und sie Reaktionen 
unterwerfen, in denen eine Kernarylierung erfolgt.. Interessant ist 
z. B., daB man aus salzsaurem Chinolin, wenn man es mit Anilin im 
Sauerstofistrom auf 160—180° bei Gegenwart von platiniertem Asbest 


erhitzt, mit 25—40°/, der theoretischen Ausbeute o-[p-Amino-phenyl]- 


chinolin erhalt®? (analog der Bildung von Dichinolyl aus Chinolin und 
salzsaurem Chinolin, S. 998): 


iss |+ / (Ni, = H, +| oe L(\ we, (G) 


ree ae Keg: 


Auch das a-Phenyl-chinolin* selbst kann durch Phenylierung des 


B. 27, 907 (1894). — Nizwenrowsxi, B. 27, 1396 (1894); 38, 2044 (1905). — Basr- 
HoRN, Banzuar, Jazarf, B. 27, 3035 (1894). — Kénias, Jazerf, B. 28, 1046 (1895). 
— Engoernarp, J. pr. [2] 57, 471 (1898). — Pscuorr, B. 31, 1289 (1898). — Pscnorr, 
Wo res, B. 32, 3399 (1899). — Borner, C. 1900, I, 122. — Camps, Ar. 239, 596 
(1901). — Bui ow, Issuer, B. 36, 2447 (1903). — H. Meyer, M. 27, 990, 994 (1906). 
— H. Hiner, B. 39, 982 (1906), — Borscuz, B. 41, 3888 (1908). — Besrnorn, B. 46, 
_ 2766 (1913). — Borscuz, Jacons, B. 47, 354 (1914). — E. v. Meyer, J. pr. [2] 90, 22 
(1914). — Srozrmer, Priaar, A. 409, 28, 27 (1915). 

Arylierte Dichinolyl-Derivate: Cem. Faprix vorm. Scnerine, D.R.P. 246078 
(C. 1912, I, 1677). . 

1 C. Beyer, B. 20, 1771 (1887). 

2 Just, B. 18, 2632 (1885); 19, 1541 (1886). 

8 WerpeEL, M. 8, 123 (1887). — S. auch: Jetuinex, M.'7, 351 (1886). — Wee, 
M. Bamperger, M. 9, 99 (1888). — Weutpet, v. Grorarevics, M. 9, 138 (1888). 

* Donner, v. Miter, B. 16, 1664 (1883); 19, 1196 (1886). — Grimacz, J. 1883, 
1326. — P. Frrepiinper, Gounrine, B. 16, 1835 (1883). — Désner, Giesexe, A. 242, 
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ee 
Chinolins erhalten werden. Wenn man Chinolin mit Magnesium und 
Brombenzol in wasserfreiem Benzol auf ca. 140° erhitzt und dann eine 
Spur Jod hinzufigt, so tritt eine sehr heftige Reaktion unter Verbrauch 
des Magnesiums ein, und nach Zersetzung der Reaktionsmasse gewinnt 
man @-Phenyl-chinolin. Durchsichtiger in ihrem Verlauf ist die Bildung 
seines Jodmethylats aus Chinolin-jodmethylat auf folgendem Wege!: 


CH=CH CeH;-MgBr in Ather CH=CH 
CH GH “s. 8 929, Gleichung @ 7 CH Ny GH-CH, 
eee : 
CH, I CH, 

Jod in CH:=CH 

Alkobol. CH C. C,H, (H) 

wow 
CH, I 


Zuerst war das «-Phenyl-chinolin durch Ringschlu8-Reaktionen bereitet worden, 
z. B. nach Art der Sxravpschen Chinolin-Synthese aus Anilin und Zimtaldehyd 
durch Erhitzen mit Schwefelsiure und Nitrobenzol, ferner aus o-Amino-benzaldehyd 
und Acetophenon bei kurzem gelinden Erwirmen in verdiinntem Alkohol, der mit 
etwas Natronlauge versetzt ist: 


CHO CH, 


= 2H H Deas 2 I 
NH, ~ CO-0,H, ee ee Se 


CoH 


Es krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in langen weiBen Nadeln, schmilzt bei 
84° und destilliert unzersetzt bei 363° (korr.). Bei der Oxydation mit Kalium- 
permanganat in schwefelsaurer Lésung liefert es N-Benzoyl-anthranilsiure. Von 
schwach rauchender Schwefelsiure wird es zu zwei isomeren Monosulfonsduren 
sulfuriert, welche die Sulfogruppe in der p- bzw. m-Stellung des o-standigen Phenyls 
enthalten. 

8-Phenyl-chinolin? — Schmelzp.: 52° — ist auf folgendem Wege gewonnen 
worden; 


CO,H CO,H 
CO . CH,-C,Hs analog L (8. 985) _O=0:- CoH 
OH uy, CHG NIOE): ©, Wes tn B88) OS NOR 


CH=C 0 C,H; 


Erhitzen ae C,H, ae 


(K) 


— Indem man das nach Gleichung E (S. 1004) erhiltliche y-Phenyl-chinaldin mit 
Phthalsiureanhydrid zu einem Phthalon (vgl. S. 1013) kondensiert und dieses Phthalon 
dann oxydiert (vgl. dazu S. 984), gelangt man zu einer Phenyl-chinaldinsdure, die 


294 (1887). — Knorr, A. 245, 379 (1888). — Murmann, M. 18, 58 (1892); 25, 621 
(1904); 31, 1303 (1910). C. 1904, II, 454. — Prorer, Barsier, Bl. [3] 18, 26 (1895). 
— ©. Gorpscnmpt, B. 28, 986 (1895). — B. Oppo, G. 37, I, 570, 574 (1907). — 
A. Kaurmann, Pi y Janint, B. 44, 2670 (1911). — A. Kaurmann, VonpErwaal, B. 45, 
1415 (1912). — Hexier, B. 47, 2894, 2899 (1914). 

1 Zur ersten Phase s. M. Freonp, B. 37, 4668 (1904). 

2 H. Huser, B. 41, 482 (1908). 
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sich bei 180—190° in Kohlendioxyd und y-Phenyl-chinolin! (Schmelzp.: 61—62°) 
spaltet. Sein Sulfat und Hydrochlorid sind in Wasser leicht léslich; beide fluores- 
cieren in stark verdiinnter Lésung blauviolett. 


Zu Bx-Phenyl-chinolinen fihrt die Anwendung der SKRAUP- 
schen Synthese auf Amino-diphenyle? NH,-C,H,-C,H,. Auch entsteht 
das o-Phenyl-chinolin reichlich durch direkte Phenylierung in heftiger 
Reaktion, wenn man festes Benzoldiazoniumchlorid in erwarmtes Chinolin 
eintragt®. 

Homolog mit dem nach Gleichung G (S. 1004) entstehenden Aminophenyl- 
chinolin ist das Flavanilin* (a-[|p-Amino-phenyl]-lepidin) — ein gelber, heute 
nicht mehr zur Fabrikation gelangender Farbstoff, der bei mehrstiindigem Erhitzen 
von Acetanilid mit Chlorzink auf 250—270° entsteht. Diese eigentiimliche Bildung 
erklirt sich dadurch, da8 das Acetanilid durch Wanderung des Acetyls sich in ein 
Gemisch von o- und p-Amino-acetophenon umlagert, dessen beide Komponenten sich 
dann miteinander analog Gleichung I (auf S. 916) kondensieren: 


CH, 
CH, C . 
es ee 2H,O + & Bette. (L) 
i u iu l KS + me / 5 
Ne, co NH, He Cc aie ya 


in der Tat entsteht der Farbstoff aus einem solchen Gemisch® in guter Ausbeute 
durch Chlorzink schon bei 90—100°. 

Oxy-Derivate eines im Phenyl-Rest zweifach athylierten y-Phenyl-chinolins 
sind das Apocinéhen (Forme! I, s. u.) und das Apochinen (II), die aus Cinchen bzw. 


CH, OH, 
Cree or 
a oa “ See 

roe HO— caren 
Ge Ke 


Chinen (vgl. S. 898) beim Erhitzen mit Salzsiure im Rohr oder besser bei langem 
Kochen (40 Stdn.) mit konz. Bromwasserstoffsiiure entstehen. Kdénies hat diese 


* Koénias, Nr, B. 19, 2427, 2430 (1886); 20, 622 (1887). — Kénies, Memerre, 
B. 28, 1042 (1895). — Camps, Ar. 237, 685 (1899). 

* La Costz, Sorcerer, A. 230, 1 (1885). 

* Mourav, Berger, B. 26, 2004 (1893). — S. auch Kiuine, B. 29, 168 (1896). 

* O. Fiscner, Rupotpu, B. 15, 1500 (1882). — Besruorn, O. Piscate) B. 16, 
68 (1883). — QO. Fiscuzr, B. 19, 1036 (1886). — C. Goxpscummwpt, Ch. Z. 27, 
279 (1903). 

° Kondensation von o-Amino-acetophenon allein durch Kochen mit wBrig- 
alkoholischer Natronlauge zu o+-Flavanilin: Camps, B. 32, 3231 (1899). Ar. 237, 
670 (1999). 
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a 
Abbau-Produkte! der China-Alkaloide entdeckt und auB8erordentliche Kunst und 
Miihe auf den exakten Nachweis ihrer Struktur verwendet, weil er hiervon wichtige 
Aufschliisse fiir den molekularen Bau jener Alkaloide selbst erhoftte. Doch hat sich 
sehlieBlich herausgestellt, daB bei der Bildung des Apocinchens bzw. Apochinens 
der in den Ausgangsstoffen noch gar nicht vorhandene y-stindige Benzolrest erst in 
verwickelter Weise zustande kommt*. Da diese Produkte daher an Interesse ver- 
loren haben, wird hier von ihrer niheren Bespreehung Abstand genommen. 


Die a-Phenyl-cinehoninsiure*® [2-Phenyl-chinolin-carbon- 
-giure-(4)] ist unter den phenylierten Chinolin-Kérpern der praktisch 
wichtigste Vertreter. Sie wurde zuerst 1887 von D6OsNnEeR und GIESEKE 
durch Kondensation von Anilin mit Brenztraubensdure und Benzaldehyd 
nach der allgemeinen, S. 985 (vgl. Gleichung I) besprochenen Synthese 
gewonnen; sehr glatt entsteht sie aus Isatin und Acetophenon (vgl. dazu 
Gleichung L auf S. 985) in Gegenwart von waBrigem Alkali: 


CO,H CO,H 


0 | 2 Cis _©=CH 


C,H = 2H,0 + ©, 
o“\.NHy 7 CO-C,H, Se BNO, 


(M) 


Sie krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in farblosen Nadeln, schmilzt bei 212° 
bis 213° unter schwacher Entwickelung von Kohlendioxyd und ist in kaltem Wasser © 
fast gar nicht, in siedendem sehr schwer, in heiSem absoluten Alkohol ziemlich 
leicht (1 : 20) ldslich. 


Im Jahre 1908 machten NicoLarer und Donrn* die Beobachtung, 
daB dieser bis dahin in pharmakologischer Richtung unbeachtet geblie- 
benen Verbindung die Fahigkeit zukommt, die Harnsdure-Ausscheidung 
beim Menschen auferordentlich zu steigern. Seitdem ist sie unter dem 
Namen ,,Atophan“ in den Arzneischatz eingefiithrt worden und hat sich 
als vortreffliches Mittel zur Bekimpfung von Gicht und akutem Gelenk- 
rheumatismus bewdhrt®. Im Organismus wird das Atophan zu 8-Oxy- 


1 Kénies, B. 14, 1855 (1881); 26, 713 (1893); 27, 901 (1894). J. pr. [2] 61, 1 
(1900). — Comstock, Kénias, B. 18, 1226, 2380 (1885); 20, 2674 (1887). 

2 Vgl. Breprs Nekrolog auf Konias, B. 45, 3809, 3814-3816 (1912). 

3 Désner, Giesexe, A. 242, 290 (1887). — Pritzinaer, J. pr. [2] 38, 583 (1888); 
56, 292 (1897). — Craus, Birtner, A. 276, 282 (1893). — Garzarouii-THuRNLACEH, 
B. 32, 2274 (1899). — Tournav, M. 29, 850 (1908). — Borum, Bournot, B. 48, 1570 
(1915). — Werrnuanp, Pascuen, Z. a. Ch. 92, 90, 110 (1915). — Katie & Co., D.R.P. 
287304 (C. 1915, II, 933). — Sxrra, W. Brunner, B. 49, 1601 (1916). — Karner, 
B. 50, §35 (1917). — Post, C. 1917, I, 666. — Gorrumr, C. 1917, II, 124. — 
Rorrer, C. 1918, I, 928. 

4 Deutsches Archiv f. klin. Medizin 93, 331 (1908). 

5 Zur Wirkung bzw. Theorie der Wirkung vgl. z. B.: Fromuerz, Bio. Z. 35, 
494 (1911). — Srarxenstern, A. Pth. 65, 177 (1912). — Sxorczewsx1, Sonn, C. 1912, 


II, 1381.. — Sxorczewsx1, C. 1912, Il, 1679; 1913, II, 1067. — E. Franz, Przxp- 
porski, A. Pth. 68, 349 (1912). — Sonirrennenm. Utrmann, C. 1913, I, 1214. — 
Fasianz, C. 1913, I, 1215. — Rarzzrarr, C. 1913, I, 1215. — Biserreup, C. 1913, 


11,705. — Rosennerc, C. 1913, I], 1692. — Sreintrz, H. 90, 120 (1914). — Bass, 
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2-phenyl-cinchoninsaéure hydroxyliert!; daneben treten noch andere Um- 
wandlungsprodukte auf. 

Der Erfolg des Atophans als Arzneimittel hat veranlaBt, daB eine groBe 
Zah] von Salzen, Derivaten, Homologen und Analogen dargestellt? und auf ihre 
Wirkung® untersucht wurde, wobei sich herausgestellt hat, daB fiir die Férderung 
der Harnsiure-Ausscheidung die Gegenwart eines Aryls (nicht Alkyls) in der 
2-Stellung des Chinolin-Molekiils unerlaiBlich und auBerdem eine zweite Substitution 
— am besten durch Carhoxy] in der 4-Stellung — notwendig ist. Unter dem 
Namen ,,Novatophan“ wurde der Athylester der 6-Methy]l-2-phenyl-chinolin- 
carbonsadure-(4) vorgeschlagen*, der vor dem bitter schmeckenden Atophan den Vor- 
zug besitzt, geschmackfrei zu sein. In neuester Zeit wird , Hexophan“ empfohlen®, 
das an Stelle des im Atophan o-stindigen Benzol-Restes den Salicylsiure-Rest ent- 
halt; es ist die 2-[p-Oxy-m-carboxy-pheny]]-chinolin-carbonsaure-(4). 

VerhaltnismaBig noch wenig bearbeitet ist die Gruppe der di- 
arylerten Chinoline®. 

Hervorzuheben ist, daB es in dieser Gruppe zuerst gelungen ist, Derivate des 
Bx-Tetrahydro-chinolins (vgl. dazu §. 943) zu bereiten’. Sie entstehen aus den 
Produkten der Anlagerung von Aryliden-acetophenonen an 3-Methyl-cyclohexanon 
durch Kochen mit salzsaurem Hydroxylamin in Alkohol, z. B.: 


A. Pth. 76, 40 (1914). — E. Frans, Prerrutia, A. Pth. 77, 361 (1914). — Greinert, 
A. Pth. 77, 458 (1914). — Igepa, C. 1916, I, 803. 

1 Dourn, Bio. Z. 43, 240 (1912). — Sxorczewsx1, Soun, C. 1912, I, 1790; 
1913, I, 1279. 

2? Vgl. z. B.: Cuem. Fasrik vorm. EH. Scuerine, D.R.P. 244497 (C. 1912, I, 960); 
244788 (C. 1912, I, 1064); 249766 (C. 1912, II, 654); 252634 (C. 1912, II, 1757); 
267208 (C. 1913, II, 2015); 270994 (C. 1914, I, 1130); 275963 (C. 1914, II, 182); 
277438 (C. 1914, II, 675); 279195 (C. 1914, II, 1175); 281097 (C. 1915, I, 73); 
281136 (C. 1915, I, 178); 281603 (C.1915, I, 232); 284232 (C. 1015, II, 54); 285499 
(C. 1915, IT, 448); 287216 (C. 1915, I, 933); 287959 (C. 1915, II, 1124); 288303 
(C. 1915, II, 1268). — Tuoms, C. 1912, I, 1494. — ,,Neue Arzneimittel“, C. 1913, 
I, 735 (Acitrin); 1914, 1I, 1205 (Synthalin); 1916, II, 417 (Iriphan). — Bayer & Co., 
D.R.P. 261028 (C, 1913, II, 191); 267209 (C. 1913, II, 2015); 288243 (C. 1915, Il, 
1226). — Katiz & Co., D.R.P. 284233 (C. 1915, II, 109); 287998 (C. 1915, II, 1160). 
— Hocuster Farsw., D.R.P. 287804 (C. 1915, Li, 1062); 288865 (C. 1916, I, 40); 
2923893 (C. 1916, II, 40); 294159 (C. 1916, II, 707); 808681 (C. 1918, I, 499). — 
v. Heypen, D.R.P. 289246 (C. 1916, I, 194). — Pout, C. 1918, I, 929. 

Zusammenstellung s. bei G. Coun. P.C. H. 57, 732, 749, 768, 788. 

® Systematische Untersuchungen iiber den Einflu8 von Derivaten des Chinolins 
und Naphtho-chinolins auf die Ausscheidung der Harnsiure: Luzzaro, Ciusa, C. 1913, 
II, 1818; G. 44, I, 64 (1914). — Inrens, C. 1914, I, 563. 

4 Vgl.: Rasow, Ch. Z. 37, 451, 488 (1912). — Mosstrr, C. 1913, I, 560. 

° Vgl.: Beck, C. 1916, I, 1092. — Hoécuster Farew., D.R.P. 293467 (C. 1916, 
II, 532). — Homologe: Hécusrer Farsw., D.R.P. 293905 (C. 1916, II, 619). 

° Vgl. z. B.: Buppesere, B. 23, 2076 (1890). — Prirzinasr, J. pr. [2] 56, 299, 
304 (1897). — Buwtow, Isster, B. 36, 4017 (1903). — Sraruno, Satimer, G. 42, I, 
611 (1912). — Baryer & Co., D.R.P. 249765 (C. 1912, II, 653); 290703 (C. 1916, 
I, 645). 

7 Srosse, B. 35, 3978 (1902). J. pr. [2] 86, 220 (1912). — Rosensure, J. pr. 
[2] 86, 256 (1912). — Srnrieexer, J. pr. [2} 86, 262 (1912). — Crursnanzs, J. pr. 
[2] 86, 271 (1912). 
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Die einfachsten Verbindungen, die Chinolin- und Benxol-Kerne durch 
ein Kohlenstoffatom voneinander getrennt enthalten, sind die Benzyl- 
chinoline’. Zum Jodmethylat des e-Benzyl-chinolins kommt man 
vom N-Methyl-@-chinolon, indem man das aus ihm durch Benzyl- 
magnesiumchlorid entstehende Produkt mit Wasser zersetzt und dann 
in schwefelsaurer Lésung mit Kaliumjodid behandelt: 


pe CH CH 
ah \N~™S.CH CoH; -CHa+MgCl fra see 
Ree Se Sg a 
d 
H,C H,C 
CH 
HI “~~ CH ; 
| | Ze CH,-C,H; © (9) 
SS POSES 
N 
Ea 
BCT 
Das y-Benzyl-chinolin — ein dickflissiges O1, das unter 19 mm 


Druck bei 222—223° siedet, — wurde bei der Umsetzung von Benzyl- 
magnesiumchlorid mit y-Cyan-chinolin (Cinchoninsaurenitril) erhalten. 
a-Benzoyl-chinolin? (Phenyl-o-chinolyl-keton) entsteht durch Einwirkung 
von Chinaldinsiurechlorid auf Benzol in Gegenwart von Aluminiumehlorid, ferner 
in sehr guter Ausbeute aus dem Chinaldinsaurenitril durch Vereinigung mit (2 Mol.) 
Phenylmagnesiumbromid und darauffolgende Zersetzung mit Wasser: 


1 Riauemer, Kronrwar, B. 28, 1321 (1895). — Decxer, Pscuorr, B. 37, 3397, 
3400 (1904). — Decker, B. 38, 2500 (1905). — Raze, Pasternack, B. 46, 1029 (1918). 
— A. Kaurmann, Dinpiixer, Burxuarpt, B. 46, 2930 (1913). 

Derivate des o-(8)-Benzyl-chinolins: Howitz, Képxe, A. 396, 38 (1918). 

a-Phenyl-6-benzyl-chinolin und Derivate: O. Starx, B. 42, 715 (1909). — 
BorscuE, B.. 42, 4086, 4087 (1909). _ 

? Bestuorn, B. 41, 2002 (1908). — A. Kavemann, Dinpiixer, Burxnarpt, B. 46, 
2929, 2932 (1913). 


MuyER-Jacopson, org. Ch. IIs, (1.u.2. Auf.) 64 (Juli 1918) 
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es bildet farblose Blattchen und schmilzt bei 111°. y-Benzoyl-chinolin ! — Schmelz- 
punkt: 60°, Siedep. unter '/, mm Druck: 155° — wird analog Formelreihe P (s. 0.) 
aus Phenylmagnesiumbromid und dem Nitril (auch dem Ester) der Cinchoninsiure 
erhalten. 

Hierher gehért auch die in einigen Vertretern bekannte Kombination von 
einem Chinolin- mit zwei Benzol-Kernen unter Verkniipfung durch ein Koblenstoft- 


atom” (Dipheny]-chinolyl-methan-Korper). 


Die Kondensation von aromatischen Aldehyden mit Chinaldin oder 
Lepidin bzw. ihren Homologen oder Substitutions-Derivaten® (vgl. dazu 
S. 933) fiihrt zu Verbindungen, in deren Molekiilen Chinolin- und Benxol- 
Kerne durch xwei Kohlenstoffatome voneinander getrennt sind. So erfolgt- 
zwischen Chinaldin und Benzaldehyd unter dem Einflu8 des Sonnen- 
lichtes sehr glatte Anlagerung zu 1-Phenyl]-2-[a-chinoly]]-iithanol-(1) 
(Phenyl-chinaldyl-carbinol), das bei 131° schmilzt und beim Sieden 
teilweise wieder in Benzaldehyd und Chinaldin, teilweise aber unter Ab- 
spaltung von Wasser: 


NC,H,-CH,-CH(OH)-C,H; — H,O = NC,H,-CH: CH-C,H, (Q) 


zerfallt*. Das Produkt dieser Wasserabspaltung — Benzal-chinaldin ® 
(symm. Phenyl-e¢-chinolyl-athylen, e-Irazol) — wird direkt beim 
Erhitzen Aquimolekularer Mengen von Chinaldin und Benzaldehyd mit 
etwas Chlorzink auf 160—170° erhalten. und krystallisiert aus Alkohol 
in farblosen glianzenden Nadeln vom Schmelzp. 99—100°; durch Kochen 
mit Jodwasserstoffsiure, Phosphor und Kisessig wird es zu Benzyl- 


1 A. Kaurmann, Preyer, Kounxter, B, 45, 3096 (1912). -—— Rape, Pasternack. 
B. 46, 1029 (1913). — A. Kaurmany, Digi Borxuarpt, B. 46, 2929 (1913). — 
A. PRE! D.R.P. 276656 (C. 1914, II, 368). 

2 Vel.: O. Fiscuer, A. Franken, B. 19, 749 (1886). — Remrry, Decser, B. 41, 
1008 (1908). 

° Vel. z. B.: Buracn, B: 20, 2046 (1887). — K. Lozw, B. 36, 1666 (1903), — 
Renz, K. Lozw, B. 36, 4331 (1903). — Gaspa, B. 38, 3699 (1905). — M. Horrmann, 
B. 38, 3709 (1905). — A. Scumipr, B. 38, 3715 (1909). — Porar- Kosesrrz, C. 1907, 
II, 1528. — Spauiiwo, Cuccntaron, G. 42, I, 522 (1912). 

* Benratu, J. pr. [2] 78, 386 (1906). 

5 Wattacu, Wisten, B. 16, 2008 (1883). — E. Jacozsgn, C. L. Remer, B. 16, 
2606 (1883). — Heymann, Kénias, B. 21, 1426 (1888). — Désner, Perers, B. 22, 
3008 (1889). — Ersner, A. 318, 85 (1901). — y. Grazsxr, B. 35, 1958 (1902). — 
Lavensure, B. 38, 3700 (1905). — Ismamsxy, J. pr. [2] 85, 90 (1912), 
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chinaldin reduziert, wihrend es bei der Reduktion mit Natrium in Al- 
kohol 6 Wasserstoffatome aufnimmt. Von seinem salzsauren Salz wird 
tannierte Baumwolle intensiv gelb angefarbt; durch Kinfiihrung auxo- 
chromer Gruppen in sein Molekil erhalt man kraftige Farbstoffe?. 


Aus Lepidin bildet sich mit Benzaldehyd und Chlorzink bei 180° das Benzal- 
lepidin? (Schmelzp. 92°). 

Erhitzt man zwei Mol.-Gew. Chinaldin bzw. Lepidin mit 1 Mol.- Gew. Benz- 
aldehyd und etwas Chlorzink auf 150—160°, so erhilt man Benzal-di-chinaldin 
bzw. Benzal-di-lepidin®’ [2-Phenyl-1.3-dichinolyl-propane] C,H,-CH(CH,- 
C,H,N). — Stoffe, die sich mit Mineralséuren zu farblosen Salzen vereinigen, wiihrend 
die Salze des Benzal-chinaldins und -lepidins gelb sind. 

Benzyl-chinolyl-ketone* C,H,-CH,-CO-C,H,N sind aus Chinaldinsiurenitril 
und Cinchoninsiureester durch die Reaktion mit Benzylmagnesiumhaloiden bereitet 
worden. Die Gewinnung der o-Verbindung gelingt besser auf folgendem Wege: 
Kondensation mit 4 
Benzyleyanid in NC,H,-CO-CH-C,H; 
Ggw. von NaNII. SON 


NC.H,-CO-00,H, 


Kochen mit mibig 
verd. Schwefelsiure 


> NC,H,-CO-CH,-C,H;-— (R) 


Vom Benzal-chinaldin leitet sich als Lacton einer Oxy-carbonsiaure das 
Isochinophthalon® (unsymmetr. Chinophthalon, Chinaldyliden- 
phthalid) ab, das Erpner, wie schon 8.934 mitgeteilt wurde, unter den 
ersten Produkten der EKinwirkung von Phthalsiureanhydrid entdeckte: 


~_ fh co af a! 

N€H,,- CH, a OS G9 Cathe v3 NC,H,:CH, Oe: ae + 

HO O— CO 
oe NOHO ee S 
= H,O + NU,H, ra MRL ig (8) 
Ks krvstallisiert aus Alkohol in orangegelben Tafeln, schmilzt bei 186° 
und ist in Alkohol schwer, in Benzol und Chloroform leicht léslich. Bei 
lingerem Kochen mit waBrigem iiberschiissigen Alkali liefert es eine 


goldgelbe Lésung: 


CH: C----C,H, GiES C0===¢.H 
NC;H,~ eNGOHe= NC, He: ie pe 
CoH, 02=Cc0 oe a Na0-CO ‘a 


1 Néxtine, Witte, B. 39, 2749 (1906). — Uber Farbstoffe durch Kondensation 
yon «-Methyl-indol-§-carbonsiiurealdehyd mit Chinaldin- bzw. Lepidin-jodmethylat s. 
W. Konic, J. pr. [2] 85, 514 (1912). 

* Dopner, v. Mitten, B. 18, 1646 (1885). — Heymann, Konics, B. 21, 1427, 
2172 (1888). 

“ Konies, B. 32, 3602 (1899). 

* Rane, B. 45, 2163 (1912). — Rase, Pasrernacs, B. 46, 1028 (1913). — 
A. Kacrmann, Dinviixer, Burxuarpt, B. 46, 2931, 2933 (1913). 

° Erener, Mercer, B. 35, 2297 (1902); 37, 3008 (1904). — LErener, K. Hor- 
mann, B. 37, 3011, 3019 (1904). 

. Uber Chinaldyl-phthalid s. K. NENcxt, B. 29, 188 (1896). 
64* 
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aus welcher durch Hssigsiure in fast quantitativer Ausbeute die w-[e- 
Chinolyl]-acetophenon-o-carbonsaure NC,H,-CH,-CO-C,H, ‘CO, H 
ausfallt. 

Diese Siure (gelbe Kfystalle; Schmelzp. 155° unter Zersetzung), die ein Ana- 
logon der in gleicher Weise aus Benzal-phthalid entstehenden Desoxybenzoin-o- 
carbonsiure C,H. -CH,-CO-C,H,-CO,H (vgl. Bd. II, Tl. If) ist, erweist sich einer- 
seits durch Bildung eines Oxims and Phony ihsisass als Keto-Verbindung; anderer- 
seits gibt sich in ihr die Gegenwart eines reaktionsfihigen Methylens durch Bildung 
eines. _Isonitroso-Derivats bei der Behandlung mit nascenter saipetriger Siiure kund, 
sowie dadurch, daB sie in alkalischer Lésung leicht mit Benzoldiazoniumchlorid 
kuppelt, wobei — unter Abspaltung von Phthalsiure — ein tiefroter Niederschlag 
von ,,Chinolyl-formazyl NC,H,-C(: N-NH-C,H,)-N : N-C,H; sich bildet. 

Wenn man indessen das Isochinophthalon in absolutem Alkohol mit 
Natriumalkoholat-Lésung versetzt, so entsteht ein dunkel ziegelrotes Kry- 
stallpulver, das bei der Zerlegung mit Wasser und auch mit verdiinnten 
Sauren nicht das Isochinophthalon zuriickliefert, sondern ein Isomeres 
gibt — das Chinophthalon (symm. Chinophthalon, 2-[¢-Chinolyl]- 
1.3-diketo-hydrinden, spritlésliches Chinolingelb); das gleiche Iso- 
mere entsteht auch aus dem Isochinophthalon durch dreistiindiges Er- 
hitzen auf 240—250° (unter teilweiser Zersetzung) und aus der Chinolyl- 
acetophenon-carbonséiure durch Erwairmen mit konz. Schwefelsiure auf 
dem Wasserbade. Seine Bildung mit Hilfe des .Natriumalkoholats — 
ein’ Analogon der Umlagerung von Benzal-phthalid in Phenyl-diketo- 


hydrinden — 1laBt sich folgendermaBen erklaren: 
ONa 
CH : C——C,H _CH: c—C, H 
NC.H.~ F 764 + Na-OC,H, C.H 4 — HO-C,H¢ : 
ay o—co ca Re C,H,0-CO 
(Isochinophthalon) 
ONa OH 
: C= 
NCH.—CK,, oC, 0 NC, H.-C < Fo CoH 
Natriumsalz der Enol-Form des Enol-Form des Chinophthalons 
Chinophthalons 
F CO 
=- NC,H,- CH . 9 CoH SET) 
Chinophthalon 


Das Chinophthalon’ ist das von E. Jacopssn und Reimer (zugleich auch 
von Traus) entdeckte Produkt, das direkt beim Erhitzen von Chinaldin 
mit Phthalsdureanhydrid auf Temperaturen ober: lb 160° erhalten wird 
(vgl. S. 933—934), Es krystallisiert aus Alkohol in feinen goldgelben 


1 E. Jacozsen, D.R.P. 23188, 25144 (Frpov. 1, 161, 162). — Tra.s, B. 16, 297, 
878 (1888). — E. Jacozsen, C. L. Renee, B. 16, 513, ‘1082, 2605 (1883). — Frniee: 
Lanag, A. 315, 303, 336 (1901). — Boxe, Mergen, B. 35, 1656, 2298 (1902); 37, 
3006 (1904). — Hiegent K. Hormann, B . 37, 3015, 3018 (1904). — Ersner, B. 37, 
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Nadeln, schmilzt bei 238—240° und sublimiert bei héherem Erhitzen un- 
zersetzt. Es ist in Wasser nicht, in Ather kaum, in kochendem Alkohol 
schwer, in heiBem Eisessig maBig, in kaltem Chloroform leicht léslich. 
Verdiinnte Liésungen farben Wolle und Seide ohne Beize lebhaft gelb. Es 
lést sich leicht in konz. Schwefelsiure und wird durch Wasser daraus 
vollkommen schwefelsaurefrei wieder abgeschieden. Bei mehrstiindigem 
Erhitzen mit rauchender Salzsiure auf 240° wird es ziemlich glatt in 
Chinaldin und Phthalsiure gespalten. Mit alkoholischem Natron liefert 
es das rote Natriumsalz, dessen Bildung aus dem Isochinoplithalon S. 1012 
erlautert worden ist, und das durch Wasser rasch — langsam schon 
durch fortgesetztes Waschen mit 96-proz. Alkohol — wieder in Alkali 
und Chinophthalon zerlegt wird. — Das Natriumsalz der durch Sulfu- 
rierung von Chinophthalon erhiltlichen Disulfonsaure kommt als 
wasserlésliches Chinolingelb in den Handel und wird als sehr 
lichtechter Saurefarbstoff in der Woll- und Seidenfarberei viel verwendet. 

Das Chinophthalon ist der alteste Vertreter der ,, Phthalone“,.deren Entstebung 
durch Kondensation mit Phthalsiureanhydrid seither in mehreren heterocyclischen 
Kérpergruppen bei Gegenwart eines zum Ringstickstoff benachbarten Methyls be- 
obachtet worden ist. Diese hell- bis goldgelb gefarbten, gut krystallisierenden, 
hoch schmelzenden Verbindungen yon ausgesprochenem Farbstoffcharakter bilden 
fast farblose Monobrom-Substitutionsprodukte, gelbe Perbromide, orange- bis hoch- 
rote Anile, dunkelrote Phenylhydrazone und sind gegen Reduktionsmittel sehr be- 
stindig, gegen Oxydationsmittel unbestandig'. 

Dem Isochinophthalon und Chinophthalon entsprechen 2, Ammoniak-Derivate, 
die Chinophthaline* genannt werden: 


CH: C——C,H, 
NH—cO 


Beg) 


IT) NO,He~ und TV) NC,H,-CHC xo: 


das eine (Formel III) wird durch Erhitzen von Phthalimid mit Chinaldin und Chlor- 
zink, das andere (Formel IV) durch Erhitzen von Chinophthalon mit alkoholischem 
Ammoniak erhalten. Isochinophthalon wird im Gegensatz zu Chinophthalon schon 
bei 100° durch alkoholisches Ammoniak in Phthalamid und Chinaldin zerlegt*. 


3605 (1904). Ch. Z. 28, 1206 (1904). D.R.P. 158761 (C. 1905, I, 910). — Exenzr, 
Lésenine, B. 39, 2218 (1906). 

Lonilega KE. Jacopsen, Remer, B. 16, 2603 (1883). — C. Beyer, J. pr. [2] 
23) 407 (1886). — Panasotow, B. 28, 1511 (1895). — Ezpner, Simon, B. 34, 2308 
(1901). — GarpeLét, B. 36, 3917 (1903). — Erener, K. opin. B. 37, 3016 (1904). 

Haloven- Deuvace: Hocustes Farsw., D.R.P. 286237 (C. 1915, II, 569). 


1 Definition der Phthalone und Grenzen der Phthalon-Reaktion: Etsner, 


B. 37, 3607 (1904). 

Chinonaphthalon (aus Chinaldin und Naphthalsiureanhydrid): Exaner, L6- 
perine, B. 39, 2215 (1906). 

2 Hocuster Farsw., D.R.R. 27785 (Frow. 1, 163). — Ersner, O. Lanz, A. 315, 
327, 348 (1901). — Hina: K. Hormann, B. 37, 3021 (1904). 

2 eeaEe, MerkeEL, B. 35, 2299 (1902). 
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1014 Chinatoxine. 


Zum SchluB sei darauf hingewiesen, daB die Kombination von 
einem Chinolin- und einem Piperidin-Kern! mit zwischen- 
geschalteter Dreikohlenstoffkette den sogenannten » China- 
toxinen* — sehr wichtigen Isomerisationsprodukten der China-Alkaloide 
— zugrunde liegt. Fiir das dem Cinchonin isomere Cinchotoxin ist die 
Formel V (s. u.), fiir das dem Chinin entsprechende Chinatoxin die 
Formel VI anzunehmen?. Diese Verbindungen sollen erst im Zusammen- 


CH,- CH, 
80H CH, CH = 70” SNA 
me CHeee “SCH <CH,~. 
FSS CH: CH, 
Me) c1 Ry here ; 
Soe 1 
; CH,- CH, 
CO-CH,> CH,» CH< _-*>_ * >NH 
ay OBO 
€H,.0—7 SS CH: CH, 
VI) | | 
Rameau <a 


hang mit den China-Alkaloiden selbst in Bd. 1I, Ti. 1V geschildert werden, 
da es zweckmabig erscheint, erst an jener Stelle das Tatsachenmaterial, 
das zur Begriindung ihrer Strukturformeln notwendig ist, zu besprechen. 


Dreiunddreikigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyridin-Systeme. II. Die Isochinolin-Gruppe. 


(Allgemeines. — Isochinolin und seine N-Additionsprodukte, Homologen und Hydro- 

Derivate. — Halogen-Derivate; Sulfonsiuren; Nitro- und Amino-Derivate. — Oxy- 

und Oxo-Derivate [Hydrastinin, Kotarnin!). — Carbonsiiuren. — C-benzylierte Iso- 
chinolin-Koérper usw.) 


Das Isochinolin —- gleich dem Chinolin ein Benzo-pyridin, aber 
von ihm durch die Stellung des Ringstickstoffs sich unterscheidend, vgl. 
die Formeln I und II auf S. 912 — wurde 1885 von Hoocewrrrr und 
vaN Dorp® als Begleiter des Chinolins im Steinkohlenteer entdeckt. Kin 
Jahr darauf gewann GaBriEL* es synthetisch auf folgendem, von der 
Phenylessig-o-carbonséure ausgehenden Wege: 


1 Uber Verbindungen, welche einen Chinolin- und einen Pyrrol-Kern durch 
ein Kohlenstoffatom voneinander getrennt enthalten, s. Karrer, B. 50, 1499 (1917). 

2 Vel. Razz, A. 350, 186 (1906); 373, 92 (1910). 

3 R. 4, 125 (1885). 

* B. 19, 1658, 2361 (1886). — S. auch B. 18, 3478 (1885). 


Synthesen von Isochinolin-Kérpern. 1015 
CH, 
ie ee aes € a ales 
Ss 
CH CH 
ASSOC] ~~ “SCH 
POCI, ' | HI peat Bk (A) 
—> | N > | IN 
ee SOL 
CCl CH 
Im Jahre 1888 fithrte Gurpo GonpscumieptT! den Nachweis, daB das 
Papaverin — eines der Opium-Alkaloide — ein Abkémmling des Iso- 


chinolins ist. Dieses Ergebnis war fiir die Alkaloid-Forschung von groBer 
Bedeutung. Es zeigte sich bald, daB auch andere Pflanzenbasen in ihrer 
Struktur sich vom Isochinolin ableiten (vgl. S. 1044). Die Isochinolin- 
Gruppe gewann dadurch fir die Chemie der Alkaloide hervorragendes 
Interesse. 


Unter den synthetischen Prozessen, die von Benzol-Abkémm- 


lingen in die Isochinolin-Gruppe fiihren, ist in neuerer Zeit eine schon 
1893 von BiscHLER und NaPIERALsKI” aufgefundene Reaktion durch me- 
thodische Verbesserungen® von PicteT und von DEcKER in den Vorder- 
grund getreten. Sie besteht darin, daB Acyl-Derivaten des @-Phenyl- 
athylamins Wasser entzogen wird, und fihrt zu Dihydroisochinolin- 
K6rpern, z. B.: 


—CH,--CH CH,—CH, : 
re 2 2 rei a 2 2a F 
CH, co-NH HL0 = OH<o (B) 
CH, CH, 


In praparativ vorteilhafter Weise verlauft sie, wenn man die Wasser- 
entziehung durch Kochen mit Phosphorpentoxyd, Phosphorpentachlorid 
oder Phosphoroxychlorid in Lésungsmitteln, wie Benzol, Toluol usw., 
bewirkt. 

Von den Acyl-Derivaten des Phenyl-aminomethyl-carbinols, die man aus den- 
jenigen des w-Amino-acetophenons durch Reduktion mit Natriumamalgam erhilt, 
gelangt man in analoger Weise zu nichthydrierten Isochinolin-K6érpern‘, z. B.: 

CH(OH)—CH. CH=CH 
CH es a - ao? 
H HCO-NH CH=N 
wiihrend man durch Einwirkung von Methylal auf Verbindungen vom Typus des 
§-Phenyl-athylamins tetrahydrierte Vertreter bereiten kann®, z. B.: 
+ CH,-CH-CO.H _ CH, -CH-CO,H 
CoH NH, “\CH,-NH 


89.0) 0H (C) 


ae CH\OCH,), = 2CH,-OH = C,H 


1M. 9, 342, 348, 352 (1883). 2 B. 26, 1903 (1898). 

8 Vgl.: Prcter, Kay, B. 42, 1937 (1909). — Decrer, Kropp, B, 42, .2075 
(1909). -—— Decker, D.R.P. 245095 (C. 1912, I, 1267). — Decker u. A., A. 395, 
299 (1913). 4 Picrer, Gams, B. 43, 2384 (1910). : 

- > Proret, Spenerer, B. 44, 2030 (1911). — S. dazu Decker, P. Becker, A. 395, 
342 (1913). 


1016 Verhalten von Isochinolin-Kérpern. 


Vielfacher Variation fahig ist auch die von Pomeranz! aufgefundene 
Bildung von Isochinolinen durch innere Kondensation der Aminoacetal- 
Derivate von aromatischen Aldehyden (bzw. Methyl-ketonen), die unter 
dem Kinflu8 von warmer starker (aber nicht ganz konzentrierter) Schwefel- 
siure? in manchen Fallen gut verlauft, z. B.: 

H (C, H,0),CH- Cs _CH : CH 


HO-C oA on _ ° . 2C,H,-OH = HO.-C, oH on. a 
a 


(E) 

Die Gasrietsche Synthese (Formelreihe A auf 8. 1015) laBt sich zur Gewinnung 
yon Chlor-Derivaten der 4-Homologen des Isochinolins umformen, wenn man vom 
o-Cyan-benzyleyanid (dem Dinitril der Phenylessig-o-carbonsiure) ausgeht und dieses 
zuniichst in seinem ,,reaktiven“ Methylen alkyliert®, z. B.: 


CH,-CN < _-CH(CH,)- ON ; 
Le 2 CH,I + KOH Mineralsdure 
Co ox Ss ol oe Ua 6 A ox inch nhc 
CH(CH,)—CO C(CH,): CCl 
<a PG gil oe ae 7s as Oi tae ; F 
Os *\co—-— NH oS SOON " 


Wenn man indes das o-Cyan-benzyleyanid mit Sadureanhydriden'behandelt*, erhalt 
man Kondensationsprodukte, die durch weitere Umwandlungen in 3-Homologe des 
Isochinolins ttbergefiihrt werden kénnen, z. B. bei Anwendung von Propionsiure- 
anhydrid und propionsaurem Natrium in das 3-Athyl-isochinolin: 
CN CN 
C==C.-.C,H; Alkali C=—C-C,H; 

5; ; 


C,H bee Kochen mit 


Hic ce GOCn eRe 
Ce *\coO—NH starker Schwefelsiure ” 


*\ON. 0:CO-C,H, 


CH: C- C,H, ; _CH: C-C.H 
CH ee Sie PoE: Zinkstaub _ H ae oh aD, 
"*co— NH > CoB on EN 


(G) 


Weitere Synthesen s. in Formelreihe O auf 8. 1027 und X auf S. 1040. 

Uber die Umwandlung yon Isocumarin- in Isochinolin- Korper s. 8. 1027 (Glei- 
ehung N) und S. 1040 (Formelreihe W). 

Im chemischen Verhalten sind die Isochinolin- den Chinolin-Kérpern 
sehr &hnlich. Doch treten einige bemerkenswerte graduelle Verschieden- 
heiten hervor. So lagern sich die Alkyibalonenide an Isochinolin zu 
quartaren Verbindungen mit sehr viel gréBerer Geschwindigkeit an, als 
an Chinolin®. Dagegen erweist sich umgekehrt gegeniiber Benzoylchlorid 
in Gegenwart von Alkali und von Kaliumcyanid das Isochinolin reaktions- 
trager als das Chinolin®; denn bei der Behandlung in Alkali (s. dazu 


1M. 14, 116 (1893); 15, 300 (1894); 18, 1 (1897). 

? Siehe Frirscn, A. 286, 2, 7 (1895). 

$ Gaspriet, B. 20, 2499 (1887). 

* Vgl.: Garret, A. Neumann, B. 25, 3563 (1892). — Gasrrey, Posner, B. 27, 
827 (1894). — Damsrow, B. 27, 2232 (1894), 

° Menscuurxin, C, 1902, II, 86. — E. R. Tuomas, Soc. 108, 594 (1913). 

® Reissert, B. 38, 3426 (1905). 
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S. 926, Formelreihe D) wird es unveraindert zuriickerhalten, ‘und auch 
bei Anwendung von 2 Mol.-Gew. Kaliumcyanid reagiert es nur zu etwa 
ein Drittel im Sinne von Gleichung O auf S. 987. 

Bedeutende Unterschiede bestehen bei den Py-Tetrahydriden!. Sie 
entsprechen den Erwartungen, welche der Vergleich der Formeln: 


eee SS < 

CH. 7 - 

Dal alee eaind each “oe 
KH NSH, 


nahelegt. Wahrend die Imino-Gruppe von I direkt an den Benzolkern 
gebunden ist und das Chinolin-tetrahydrid sich demgem4B wie ein sekun- 
dares Arylamin verhialt, ist die Imino-Gruppe von II beiderseits ,,ali- 
phatisch* gebunden; das Isochinolin-tetrahydrid hat demnach den Cha- 
rakter eines sekundaren aliphatischen Amins und ist dem Piperidin viel 
ahnlicher als das Chinolin-tetrahydrid. Naheres s. S. 1023—1024. 


Die Konstitution des Isochinolins haben HooGEwERFF und vAN 
Dorp? unmittelbar nach der Entdeckung (S. 1014) aus dem Befund ab- 
geleitet, da bei seiner Oxydation Phthalsiure und Cinchomeronsiure 
(S. 872—873) — also eine Dicarbonséure des Benzols und eine Di- 
carbonsaure des Pyridins-— nebeneinander entstehen. Da im Isochinolin- 
Molekiil, das 9 C-Atome enthialt, hiernach sowohl ein Benzol- wie ein 
Pyridin-Kern vorkommen muB, diese beiden Kerne aber isoliert zu- 
sammen 11 C-Atome aufweisen wiirden, so miissen die beiden Kerne 
derart miteinander vereinigt sein, daB zwei Kohlenstoffatome beiden ge- 
meinschaftlich angehéren. Diese Uberlegung fihrt also zur Aufstellung 
einer ,,orthokondensierten“ (naphthalinartigen) Formel, die dadurch be- 
statigt wird, daB die bei der Oxydation gebildete stickstofffreie Dicarbon- 
saure die gewodhnliche (ortho-)Phthalsiure ist. Ware nun der Pyridin- 
Stickstoff zur Verknipfungsstelle benachbart, so wirde ein struktureller 
Grund fiir die Verschiedenheit von Isochinolin und Chinolin (vgl. dazu 
S. 917—918) fehlen. Die hieraus sich ergebende Folgerung, daB der 
Stickstoff des Pyridin-Rings mit keinem der gemeinschaftlichen Ring- 
Kohlenstoffatome direkt verbunden ist, also in seiner Stellung einem 
§-Kohlenstoffatom des Naphthalins entspricht, wird durch die oben mit- 
geteilten Synthesen iiber jeden Zweifel erhoben. 


Fir die Bezifferung*® wird das Schema: 


1 Vgl.: Bampercek, A. 257, 26 (1890). — Bamperoer, Dieckmann, B. 26, 
1205 (1893). 

2 R. 4, 289 (1885). 

3 Vgl. Gasries, B. 18, 3478 (1885). — Uber andere Bezifferungen s.: Pomeranz, 
M. 18, 5 (1397). — Riauemmer, Friine, A. 326, 265 (1903). 


1018 Bexifferung des Isochinolin-Kerns. 

(5) (4) 
CH CH 

(6) HO NOCH (8) 

Il) a : 

(NHO. C/N (2) 
CH CH 
8) (1) 


gemaiB Regel Nr. 3 auf S. 35 gewablt. Wie in der Chinolin-Reihe (8. 915 
bis 919) kann man die Stellen 1—4 von den Stellen 5—8 durch die 
generellen Bezeichnungen ,,Py“ und ,,Bx unterscheiden. 


Isochinolin, seine N-Additionsprodukte und Homologen. 


Das Isochinolin (f,7-Benzo-pyridin) bildet nur einen sehr ge- 
ringen Bruchteil (meist. weniger als 1°/,) des Rohchinolins aus Stein- 
kohlenteer (vgl. S. 1014). Da das Isochinolin starker basisch als Chinolin 
ist, so erhalt man ein an Isochinolin reicheres Rohmaterial, wenn man 
die chinolinhaltigen Teeréle mit einer Saéuremenge ausschiittelt, welche 
nicht zur Bindung der gesamten darin enthaltenen Basen ausreicht, 
sondern nur einen verhaltnismaBig kleinen Teil ausziehen kann!. Die 
weitere Trennung vom Chinolin (und Chinaldin) griindet sich auf die 
wiederholte Krystallisation der sauren Sulfate aus Alkohol, wobei das 
saure Sulfat des Isochinolins schlieBlich mit dem Schmelzp. 205—206-5° 
erhalten wird, waihrend diejenigen des Chinolins und Chinaldins in den 
Mutterlaugen bleiben?. 

Aus dem Homophthalimid — dem Imid der Phenylessig-o-carbonsiure — 
entsteht das Isochinolin nicht nur auf dem in Formelreihe A (S. 1015) erliuterten 
Wege®, sondern auch direkt bei der Destillation mit Zinkstaub im Wasserstoff- 
strom‘ (mit 40°/, Ausbeute). Die Bildung nach Gleichung C (S. 1015) diirfte zur- 
zeit das einfachste Verfahren zu seiner synthetischen Gewinnung bieten®. Analog 
Gleichung E (S. 1016) kann es aus Bénzalamino-acetal mit 50°/, der berechneten 
Ausbeute erhalten werden®. Ziemlich glatt entsteht es auch, wenn man Benzal- 
athyl-amin C,H,-CH: NH-CH,-CH, durch ein dunkel rotgliihendes Rohr leitet?. In 
kleiner Menge wird es aus Zimtaldoxim beim Erhitzen mit Phosphorpentoxyd in- 
folge ,,Beckmannscher Umlagerung“ erhalten ®: 


? Weisscerser, B. 47, 3175 (1914). — Gesevuscu. yr. Teerverwertonc, D.R.P. 
285666 (C. 1915, II, 449). 

? Hoogewerrr, van Dorp, R. 4, 125 (1885): 5, 306 (1886). 

5 Gasrret, B. 19, 1654, 2361 (18886). 

4 Le Branc, B. 21, 2299 (1888). 

> Picret, Gams, B. 48, 2385, 2391 (1910). 

® Pomeranz, M. 14, 116 (1893); 15, 300 (1894). — Uber Bildung aus Benzy]- 
amino-acetaldehyd s. E. Fiscner, B. 26, 764 (1893). 
; 7 Picret, Porovici, B. 25, 733 (1892). 

8 Bampercer, C. Gotpscumipt, B. 27, 1954 (1894). — C. Gotpscumipr. B. 27, 
2795 (1894). — S. auch: C. Gorpscummpr, B. 28, 818 (1895). — Bustin. M. 34, 
1443 (1913). 


DNAS ELS ON ge dnd aR ssa te oe ee es eee eee 
wy A= aytit 4 ie ae f <2 <4 Ane : 
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Isochinolin selbst. 1019 
i 
C,H, - CH: CH. CH Umlagerung mO-- UH 
HON Tt] -..0..CH: CH:N 
——CH - 
—H,O , 

suena, H : H 
* Ol on OH-N bed 


Auch die Bildung aus N-Methyl-phthalimidin! beim Destillieren mit Zinkstaub: 


co _-CH : CH 
CH coe -CH; — H,O = CH. es 


() 
die einen Ubergang von der Isoindol- in die Isochinolin-Gruppe bedeutet, verliuft 
nur mit winziger Ausbeute. 

In dem Basengemisch, das man erhélt, wenn man Casein mit Salzsiure in 
Gegenwart von Formaldehyd hydrolysiert und das Hydrolysierungsprodukt mit | 
Kalk destilliert, bildet Isochinolin einen erheblichen Teil (neben kleineren Mengen 
ven Pyridin, 2.6-Dimethyl-pyridin, 4-Methyl-isochinolin und anderen Basen). wihrend 
Chinolin nicht darin gefunden wurde’. 

Isochin ‘in erstarrt bei maBiger Abkihlung zu Krystallen*®, die bei 
24—25° schmelzen. Es zieht aus der Luft Wasser an und verfliissigt 
sich dabei*. Es siedet unter 31mm Druck bei 133-5°, unter 763mm 
Druck bei 240-5° und zeigt das spez. Gewicht® D?®> = 1-096. Im Ge- 
ruch erinnert es nicht an Chinolin, sondern an Benzaldehyd. 

Das Pikrat® C,H,N,C,H,O,N, schmilzt unter-vorhergehender Sinterung bei 
222—223-5°. — Das Platindoppelchlorid®’ (C,H,N),PtCl, + 2H.O bildet feine 
rétlichgelbe Nadeln, wird bei 110° wasserfrei und schmilzt um 260°. 

- Mit Jod (in Schwefelkohlenstoff) vereinigt sich Isochinolin zu einem blauen 
krystallinischen Tetrajodid®.. 

Bei der Oxydation mit Kaliumpermanganat in alkalischer Lésung® 
liefert Isochinolin als Hauptprodukte Phthalsiure und Cinchomeronsiure 
(vgl. S. 864—865) zu etwa gleichen Teilen; in neutral erhaltener Lésung?° 
kann man die Bildung von Phthalimid nachweisen. 


1 Pycret, B. 38, 1949 (1905). 

* Pyoret, Cuov, B. 49, 379 (1916). 8 Picret, Gams, B. 43, 2391 (1910). 

+ Hoocewerrr, vAN Dorp, R. 5, 306 (1886). — Deuépineg, C. r. 126, 1034 (1898). 

5 Uber Dichte, Brechungsvermégen usw. vgl.: Nasin1, Carrara, G. 24, I, 278 
(1893). — Briar, Ph. Ch. 16, 208, 218, 225 (1895); 79, 508 (1912). — Morsext, 
Tuote, Dunstan, Soc. 101, 1013 (1912). 

6 GaprieL, B. 19, 2362 (1886). — Additionsprodukt mit Trinitrobenzol: Sup- 
poroucH, Bearp, Soc. 97, 795 (1910). 

7 HoogewerrFr, van Dorp, R, 4, 127 (1885); 5, 307 (1886). 

Uber Verbindungen héherer Ordnung vel. forners Lirrerscueiw, Ar. 240, 386 
(1902). — Darra, Guosu, Am. Soc. 36, 1019, 1020 (1914). — Gursier, Huser, Z. a. Ch. 
85, 397 (1914). — Gursrer, Fury, Z. a. Ch. 86, 179, 194 (1914). — Gursier, MEHLER, 
Z. a. Ch. 89, 332, 339 (1914). — Gursier, Orrenstein, Z. a. Ch. 89, 351 (1914). — 
Gursier, Fecuner, Z. a. Ch. 95, 146, 150, 155, 159, 164, 166 (1916). 

8 Epineer, J. pr. [2] 51, 205 (1895). 

oy Hoocewerrfr, VAN Dorp, R. 4, 285 (1895). 

10 G, GoxpscumieDT, M. 9, 676 (1888). 


1020 Chinolinrot. 


Uber Reduktion s. §. 1023, ttber Einwirkung yon Benzoylchlorid in Gegen- 
wart von Alkali, sowie von Kaliumcyanid vgl. 8S. 1016—1017. Halogenierung, 
Sulfurierung und Nitrierung S. 1026. Uber Einwirkung von Kalium' vgl. S. 1027 
(bei Isocarbostyril). — Mit Bromeyan und Cyanwasserstoff in Benzol-Lésung be- 
handelt, liefert Isochinolin neben seinem Hydrobromid ein Dicyanid?® C,,H,N, 
(farblose Nadeln, Schmelzp.: 137°), das beim Kochen mit Eisessig wieder Isochinoliu 
zuriickbildet. — Im Tierkérper wird Isochinolin zu einem dem Chinolinchinon ‘(vg]. 
§. 926, 980) analogen Stoff umgewandelt’®. , 

Das Isochinolin ist in einen interessanten Farbstoff — das Chinolin- 
rot+ (Isochinolinrot) — tberfiihrbar, den zuerst E. Jacossen durch 
Erhitzen von Teerchinolin mit Benzotrichlorid erhalten hat. A. W. Hor- 
MANN erkannte, daB bei seiner Bildung Isochinolin, Chinaldin und Benzo- 
trichlorid gemaB der Gleichung: 


C,H,N + C,H,N + C,H,-CCl, = 2HCI + C,,H;,N.Cl 


zusammentreten, und da8 er demnach in weit besserer Ausbeute als 
aus rohem Teerchinolin entsteht, wenn man eine aquimolekulare Mischung 
aus Isochinolin und Chinaldin mit Benzotrichlorid in Gegenwart von 
Chlorzink auf 120° erhitzt. Das Chinolinrot bildet rotbraune Krystalle 
und ist in kaltem Wasser wenig, in hei®em viel leichter, in Alkohol 
reichlich léslich. Die Loésungen sind im durchfallenden Licht carmoisin- 
rot, zeigen im reflektierten Licht starke gelbrote Fluorescenz und er- 
geben auf Wolle und Seide eine leuchtend rosa Fiirbung, die indes nicht 
dauerhaft ist. Wahrend daher der Farbstoff fiir die Textilfarberei keine 
Bedeutung besitzt, ist er, wie H. W. Voce zeigte, als optischer Sensi- 
bilisator zur Erzeugung farbenempfindlicher Platten sehr gut verwertbar 
und hat sich in der Photographie ein Anwendungsgebiet erworben (vgl. 
S. 1002 die Benutzung der Cyanine fiir den gleichen Zweck). 
VONGERICHTEN Wwies mit seinen Mitarbeitern nach, daB der Farbstoff bei der 
Oxydation mit Chromsiure-Gemisch in guter Ausbeute Chinolyl-(2)-isochinoly]-(1)- 


keton (Formel IV, s. u., s. ferner S, 1043) neben Benzaldehyd liefert. Er gibt ihm 
die Strukturformel V. 
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1 Wernav, M. 14, 59 (1898). 

* Mumm, Herrenpérrer, B. 47, 764 (1914). 

° Brserrerp, A. Pth. 79, 381 (1915). 

* E. Jacossen, D.R.P. 19306 (Frou. 1, 158). — A. W. Hormann, B. 20, 4 (1887). 
— H.W. Voeet, D.R.P. 39779 (B. 20 Ref., 620). — Vonczricuten, Krantz, B. 43, 
128 (1910). — Vonerricuren, Homann, B. 45, 3446 (1912). — Kranz, C. 1914, 
Pe 2vs2, 
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Isochinolin-halogenalkylate. 1021 


Quartiire Isochinolinium-Vérbindungen. Da8 die Vereinigung mit 
Alkyl-halogeniden beim Isochinolin viel rascher verlauft als beim Chinolin, 
wurde schon S. 1016 hervorgehoben. Die quartiren Produkte der Addition 
— Isochinolin-halogenalkylate (N-Alkyl-isochinoliniumhaloide) — 
zeigen bei der Zersetzung mit Silberoxyd oder mit Alkalien insofern ein 
abnliches Verhalten! wie die analogen, S. 926 ff. ausfiihrlich besprochenen 
Chinolin-Kérper, als die primar gebildeten Ammoniumbasen die Neigung 
zeigen, ‘sich in sehr veranderliche Pseudobasen (,,Carbinolamine“) um- 
zulagern, die mit Sauren wieder quartaére Isochinoliniumsalze zuriick- 
bilden. Ein wesentlicher Unterschied besteht indessen darin, daB die. 
Pseudobasen, wie Decker und A. Kaurmann nachgewiesen haben, auch 
durch Wasser wieder leicht zu den Ammoniumbasen riickisomerisiert 
werden? (vgl. auch 8. 799). Wenn man namlich die an der Luft sehr 
rasch veriinderliche Benzol-Lésung der Pseudobase, die man aus einer 
waBrigen Lésung von Isochinolin-jodmethylat nach Zusatz von Alkali 
durch Ausschiitteln mit Benzol erhalt, mit Wasser durchschiittelt, so 
geht ein groBer Teil in das Wasser iiber und verleiht ihm — offen- 
bar durch Riickbildung der Ammoniumbase — alkalische Reaktion; 
diese wabrige Lésung der Ammoniumbase ist im Gegensatz zur Benzol- 
Lésung der Pseudobase so haltbar und unempfindlich gegen Luft, daB 
sie nach 72 Stunden bei der Titration noch keine Abnahme ihrer Alkali- 
tat zeigt. Wenn man dagegen beim Chinolin-jodmethylat in der gleichen 
Weise verfaihrt, so erhalt man eine Benzol-Lésung, der sich durch 
Wasser keine meBbare Menge einer alkalisch reagierenden Base ent- 
ziehen 14Bt. Bei den quartdren Isochinolin-Basen tritt also in sehr 
deutlicher Weise zutage, daB es sich bei der Isomerisation um einen: 
umkehrbaren, zu einem Gleichgewichtszustand fihrenden ProzeB han- 
delt, der im Sinne Deckers durch das Symbol: 


CH CH 
Gao > Sera 
. (K). 
Vv gon ) Lk oe oe 


wiederzugeben ist. 

Bei der Oxydation mit Kaliumferricyanid in alkalischer Lésung*® geben die 
Isochinolin-halogenalkylate N-Alkyl-isochinolone (vgl. S. 1038). Mit Kaliumperman- 
ganat in neutraler Lésung oxydiert*, liefern sie N-Alkyl-phthalimide. 

Mit Alkyl- (bzw. Aryl-)magnesiumhaloiden® reagieren sie analog Gleichung G 


1 Vgl.: Craus, Epinezr, J. pr. [2] 38, 492 (1888). — Craus, J. pr. [2] 49, 295 
(1894). — Decker, A. Kavemann, J. pr. {2] 84, 425 (1911). — S. auch Cravs, 
K. Horrmann, J. pr. [2] 47, 258, 263 (1893). 

2 Spektroskopische Verfolgung der Erscheinung: Tinzzer, Soc. 101, 1249 (1912). 

$ Vgl. Decker, J. pr. [2] 47, 37 (1893). 

4 G. Goupscumiept, M. 9, 677 ff. (1888). 

.§ M. Freunp, Bopr, B. 42, 1750 (1909). 
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1022 Homologe des Isochinolins. 


auf $. 929 unter Bildung der N-Alkyl-Derivate von 1-Alkyl- (bzw. Aryl-}1.2-di- 
hydro-isochinolinen (vgl. S. 1023 den einfachsten Fall). 

Bildung von cyaninihnlichen Farbstoffen (vgl. S. 1000) bei der Bin wrleas 
von Alkali auf Gemische von Isochinolin- und Chinolin-jodalkylat wurde nicht Be. 
obachtet'. 

N-Methyl-isochinoliniumjodid? (Isochinolin-jodmethylat) 


CH 
CoH.N y * stellt gelbe Nadeln dar und schmilzt bei 158—161°. 


Auch mit 2.4-Dinitro-1-chlor-benzol tritt Isochinolin zu einem quartiren Produkt 


C,H,(NO 
es eS N-Dinitrophenyl-isochinoliniumchlorid® OHNO Seto | 


zusammen, das sich aber in seinem Verhalten gegen Alkalien und Amine wesent- 
lich von dem entsprechenden Pyridin-Kérper (S. 785, 800—801) unterscheidet. 

Von den bisher nicht in groBer Zahl bekannten Homologen seien hier nur 
die drei Py-Methyl-isochinoline* erwihnt. 1-Methyl-isochinolin®, das analog 
Gleichung C (S. 1015) aus Acetaminomethyl-phenyl-carbinol, analog Gleichung E 
(S..1016) durch Kondensation von Acetophenon mit Aminoacetal gewonnen wird, ist 
ein farbloses Ol, das im Eis-Kochsalz-Gemisch nicht erstarrt und unter 728 mm 
Druck bei 243—245° siedet. 8-Methyl-isochinolin® — analog Gleichung G 
(S. 1016) bei Anwendung des aus o-Cyan-benzylcyanid und I[ssigsiureanhydrid ent- 


stehenden Produkts erhiiltlich — schmilzt bei 68°, siedet unter 761 mm Druck bei 
246° und besitzt intensiven Chinolin-Geruch. 4-Methyl-isochinolin’ bildet sich 
_O(\CHsS), « -CO 


aus Dimethyl-homophthalimid C,H durch Zinkstaub-Destillation (also 


“\co——NH 
unter Abspaltung eines Methyls) und siedet bei 256° (unkorr.); es ist auch in den 
Produkten enthalten, zu welchen die Hydrolyse des Caseins unter den 8. 1019 an- 
gegebenen Bedingungen fihrt. 


Die Wasserstoff-Additionsprodukte des Isochinolins und 
seiner Homologen. 


Auf S. 1015 (Gleichung B) wurde eine Methode mitgeteilt, die zur 
synthetischen Bildung von Dihydriden der Isochinoline fthrt. Der ein- 


1 Vel. Hoocewrrrr, vAN Dorp, R. 5, 305 (1886), 

* Hoocewerrr, vAN Dorp, R. 5, 307 (1886). — Cxaus, Eprinakr, J. pr. [2] 38 
491 (1888). — M. Freunp, Bone, B. 42, 1758 (1909). 

Quartire Produkte aus Isochinolin und Chlor- bzw. Bromessigsiiure, sowie 
deren Estern: Iutper, Ar. 240, 504 (1902). 

Quartire Produkte aus Isochinolin und Halogen-ketonen: Géaricu, Ar. 236, 
638 (1898). — Innper, Ar. 240, 701 (1902), 

8 Zinckre, Weissprenninc, A. 396, 103 (1913). — Ahnliche Produkte: ZINCKE, 
WeissprenninG, A. 397, 255 (1913). — Zincxe, Kroturreirren, A. 408, 314 (1915). 

* Uber Bx-Methyl-isochinoline s.: Pomeranz, M. 18, 1, 3 (1897). — Finpe- 
KLEE, B. 38, 3549 (1905). . 

7 Pusan M. 15, 304 (1894). — Brier, Ph. Ch. 22, 386, 390, 394 (1897); 
79, 508 (1912). — Picrer, Gams, B. 43, 2389 (1910). 

® Gasriet, A. Neumann, B. 25, 3570 (1892). 

7 Le Branc, B. 21, 2300 (188%). — Prorer, Cuov, B. 49, 379 (1916). 
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“Dihydride der Isochinolin-Reihe. 1023 


fachste Vor: sollte nach ihr aus dem Formyl-Derivat des Phen- 
ithylamins erhalten werden. Auch konnte die Bildung des Isochinolin- 
dihydrids hierbei als Nebenreaktion nachgewiesen werden; gerade in 
diesem einfachsten Falle nimmt der ProzeB aber in der Hauptsache 
einen anderen Verlauf, indem 3 Molekiile des Formyl-Derivats zu einem 
Aminomalonsiure-Abkémmling zusammentreten. Dagegen kann aus dem 
Acetyl-Derivat gemiB Gleichung B in ziemlich guter Ausbeute das 
1-Methy]-isochinolin-dihydrid- -(3.4)” bereitet werden — ein farbloses- 
Ol, das unter 735mm Druck bei 236° siedet und in Wasser so gut wie 
wnleslich ist. 


Das aus Isochinolin-jodmethylat und thy epenesiumodid (vel. S. 1022) er- 
y Cie <2 -CH 
haltlich 1.2-Di methyl-isochinolin-dihydrid-(1.2)* C,H, 
haltliche i yl-i in ydrid-(1.2) “\cH(CH,): N. OH, 
unter 20mm Druck bei 150° und wird von Natrium in Alkohol zu Dimehys: 
isochinolin-tetrahydrid reduziert. 


siedet 


Das Tetrahydrid* des Isochinolins — Isochinolin-tetrahydrid- 
(1.2.3.4) (Tetrahydro-isochinolin) — wird aus dem Isochinolin durch 
Reduktion mit Zinn und Salzséure oder besser mit Natrium in kochen- 
dem absoluten Alkohol bereitet. Durch RingschluB entsteht es aus 
6-Phenyl-ithylamin bei der Kinwirkung von Methylal in salzsaurer Lésung 
(analog Gleichung D auf S. 1015); diese Synthese beweist, daB es der 
Formel II (S.1017) entspricht, mithin ebenso wie das aus dem Chinolin 
entstehende Tetrahydrid (S. 945) die addierten Wasserstoffatome in der 
Pyridin-Halfte des Molekiils enthalt. Es ist fliissig (D?° = 1-064), er- 
starrt nicht bei — 15°, siedet bei 230° — also niedriger als Isochinolin 
(vgl. dazu 8.945) — und riecht ahnlich wie Isochinolin; im Wasser lést 
es sich wenig. Es reagiert alkalisch, zieht mit Begierde Kohlensaure aus 
der Luft an und reduziert. Silbernitrat. Sein Pikrat C,H,,N,C,H,0,N 
krystallisiert in gelben Nadeln und schmilzt bei 195°. 

Wie schon S. 1017 hervorgehoben wurde, zeigt das Tetrahydrid des 
Isochinolins im Gegensatz zu demjenigen des Chinolins den Charakter 
eines aliphatischen Amins. Dies tritt z. B. darin zutage, daB es durch 
Schwefelkohlenstoff aus der ‘therischen Lisung sofort als dithiocarb- 


1 Decker u. A., A. 395, 302 (1913). 

2 Biscuter, Napreratskl, B. 26, 1905 (1893). — Picret, Kay, B. 42, 1977 (1909). 

‘8M. Freonp, Bove, B. 42, 1750, 1758 (1909). — Tinker, Soc. 101, 1249 (1912). 

« HooGEWwERFF, VAN Dorr, R. 5, 310 (1886). — Bamsercer, Dieckmann, B. 26, 
1205 (1893). — Lanensurc, B. 27, 854 (1894). — Briia, Ph. Ch. 16, 218, 224 (1895). 
— Dertprng, C. r. 126, 1034 (1898). Bl. [3] 27, 592 (1902). — E. Scnmipr, Ar. 237, 
564 (1899). — Picrer, Spenter, B. 44, 2034 (1911). — Picrer, Gams, B. 44, 2041 
(1911). — v. Braun, B. 49, 2629 (1916): 

Uber 3-Methyl- Soon natin: Hetrahydrid s. Gaxprie., Corman, B. 33, 
992 (1900). 


1024 Tetrahydride der Isochinolin- Rethe. 


amidsaures Salz C,H,,>N-CS-SH, HN<C,H,, gefallt wird, und daB es 
mit Diazokérpern unter keinen Umstainden zu (farbigen) Azokérpern 
kuppelt (vgl. dagegen S. 962). Mit Benzoldiazoniumnitrat in Gegenwart 
von Natriumacetat gibt es eine farblose Diazoamino-Verbindung C,H,,>N- 
N:N-C,H,. Als sekundires Amin erweist es sich ferner darin, da6 es 
durch salpetrige Saure in ein Nitrosamin C,H,,>N-NO ibergefiihrt wird. 

Seine Analogie mit dem Piperidin gibt sich auch im Verhalten gegen 
Oxydationsmittel kund. Durch Wasserstoffsuperoxyd (vgl. dazu 8S. 816, 


O : 
822) wird es in ein N-Qxyd? CHa PNG, baw. C,H,,>N-OH — weiBe 


Krystalle vom Schmelzp. 76—77° — iibergefiihrt, waihrend eine .analoge 
Umwandlung beim nichtalkylierten Tetrahydro-chinolin nicht gelingt (wohl 
aber beim N-alkylierten, vgl. S. 947). Das N-Benzoyl-Derivat des 
Tetrahydro-isochinolins wird durch alkalische Permanganat-Lésung zur 
o-(w-Benzoylamino-athyl]-benzoesiure aufgespalten (vgl. die analoge Spal- 
tung beim Piperidin-Derivat Bd. I, Tl. II, S. 732): 


ods —CH, 
CoH. | ¢ a 
CH, —N-CO-C,H, “ \CO,H 


(L) 


N-Methyl-tetrahydro-isochinolin? (Isokairolin, ygl. dazu 
S. 946) C,H,, >N-CH, wird durch Reduktion des Isochinolin-jodmethylats 
(S. 1022) mit Zinn und Salzsdure oder mit Natrium und Alkohol dar- 
gestellt. Es siedet bei 232° und riecht stark ammoniakalisch. 

Mit Methyljodid in Benzol vereinigt sich dieses tertiiire Amin 
zu dem quartiren N-Dimethyl-tetrahydro-isochinoliniumjodid 
C,H,, > N(CH,),[ (Schmelzp.: 189°), das direkt auch ans Tetrahydro- 
isochinolin und Methyljodid in heftiger Reaktion erhalten wird. Das ent- 
sprechende Hydroxyd spaltet sich bei der Destillation — im Vakuum 
fast quantitativ — in Wasser und Dimethyl-[o-vinyl-benzyl]-amin® (vgl. 
dagegen S. 944 das abweichende Verhalten des analogen Chinolin- 
K6rpers): 

CH,—CH, CH=CH, 


CoH = BG: OH 
CH,—N(CH;), > OH 


; (M) 
“\ cH, - N(CH): 


dieses ungesattigte Amin entsteht auch bei der Behandlung des Chlorids 
mit Natriumamalgam in warmer wiBriger Lisung* (vgl. dagegen Formel- 
reihe R auf S. 944), 


’ Maass, Wotrrenstein, B. 30, 2189 (1897); 31, 2689 (1898). 

* Wepexinp, Ocusien, B. 34, 3987 (1901). — M. Freunn,. Beck, B. 37, 1942 
(1904). — Wepexinp, B. 42, 300 (1909). — Empx, A. 391, 98 (1912). 

° Vgl.: Ferratini, G. 22, II, 425 (1892); 23, II, 409 (1893). — Empe, A. 39], 
100 (1912). — v. Braun, B. 50, 45 (1917). — S. auch v. Braun, Kéurer, B. 51, 
102 (1918). : 

4 Empe, A. 391, 90, 98 (1912). 


Halogen-Derivate der Isochinolin-Rethe. 1025 


Uber die quartiaren Derivate des Tetrahydro-isochinolins und seiner 
Homologen, die an den Ringstickstoff zwei verschiedene organische 
Radikale gebunden enthalten, hat WEDEKIND! im Hinblick auf die Stereo- 
chemie des finfwertigen Stickstoffs interessante Untersuchungen ange- 
stellt. Quartaére Salze vom Typus VI, zu denen man von den Produkten 


oH — CH, CH,—CH, 
VD GHK,  b/R , VID CHK " WR : 
CH-—-NCR CH,—N CH, -CO-0:-C,, Hi, 
R Hg I 


der Kinwirkung von magnesiumorganischen Verbindungen anf Isochinolin- 
halogenalkylate (vgl. S.1021—1022) durch Reduktion (vgl. S. 1023) und 
darauffolgende Anlagerung von Alkylhalogenid gelangt, konnten durch 
fraktionierte Krystallisation in je zwei inaktive Stereoisomere zerlegt — 
werden, die durch Léslichkeit und Krystallform sich scharf unterscheiden. 
Diese Verbindungen enthalten die Kombination eines asymmetrischen Stick- 
stoffatoms und eines asymmetrischen Kohlenstoffatoms als Glieder eines 
Ringes. Vereinigt man N-Alkyl-tetrahydro-isochinoline mit Jodessigsiure- 
l-menthylester, so kommt man zu den quartaren Salzen vom Typus VII, 
die zugleich mit dem asymmetrischen Ring-Stickstoffatom auBerhalb des 
Isochinolin-Systems asymmetrische Kohlenstoffatome in dem Menthyl-Rest 
C,,H,, enthalten; sie lassen sich, wenn R hoher als Methyl ist, in Frak- 
tionen von verschiedener Léslichkeit und verschiedener optischer Drehung 
spalten. Entfernt man aus ibnen den Menthylrest, der in optisch aktiver 
Form eingefiihrt wurde und dadurch das direkte Auftreten optisch ak- 
tiver Kombinationsprodukte erméglichte, durch Verseifung (mittels Silber- 
oxyds), so gelangt man zu optisch aktiven Formen der Betaine vom 


a ies Ps 


R 
‘Now, —X€CH,-Co 


VIII) C,H 


Typus VIII, deren optische Aktivitat — bedingt durch die Asymmetrie 
eines Stickstoffatoms — freilich sehr rasch verschwindet. 


Halogen-Derivate; Sulfonsauren; Nitro- und Amino-Derivate. 


Die Bildung von 1.3-Dichlor-isochinolin? aus Homophthalimid (dem Imid 
der Benzoylessig-o-carbonsiure) ist schon S. 1015 als Zwischenphase der ersten Iso- 
chinolin-Synthese in Formelreihe A angefiihrt worden. Es krystallisiert aus Alkohol 


1 Vgl.: E. Wepexinp, C. r. 134, 1356 (1902). B. 36, 1163 (1903). — E. WEDE- 
KIND, Ocusten, B. 36, 1158 (1903). — E. und O. Wepzxinp, B. 41, 456 (1908). — 
E. Wepexinp, Ney, B. 42, 2138 (1909);..45, 1298 (1912). — E. Wepexinp, Banpav, 
“A, 401, 326 (1913); 404, 322 (1914). — S. auch Jones, Duntop, Soc. 101, 1748 (1912). 

2 GasrieL, B. 19, 1655, 2355, 2358 (1886). — Uber weitere. Chlor-Derivate vgl. 
Gasrret, Comman, B. 38, 985, 986 (1900). S. auch S. 1016 Formelreihe F. 


Meyer-Jaconson, org. Ch, Ils. (1.u.2. Aufl.) 65 (Juli 1918) 


a 
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in Nadeln, schmilzt bei 122—123° und siedet bei 305—307°; beim Erhitzen mit 
alkoholischem Natron auf 100° wird ein Chloratom gegen ‘Agioxyl ausgetauscht. 

Durch Erhitzen von bromwasserstoffsaurem Isochinolin-dibromid gewinnt man 
ein Monobrom-isochinolin', das bei der Oxydation eine Brompyridin-dicarbonsiure 
gibt, also das Brom im Pyridin-Kern enthalt®. Ebenfalls ist das Monojod-iso- 
chinolin®, zu dem man durch Jodierung von Isochinolin mit Jod und Jodsaure in 
kochendem Wasser gelangt, ein Py-Derivat*. Durch Einwirkung von Jod auf Iso- 
chinolin in rauchender Schwefelsdure erhilt man Dijod- und Trijod-isochinolin’. 

Die Sulfurierung® des Isochinolins erfolgt zwar nicht leicht, immerhin aber 
weniger schwer als diejenige des Chinolins (vgl. S. 955). Durch rauchende Schwefel- 
siure von 50°, Anhydrid-Gehalt erhalt man bei 30—40° nahezu quantitativ eine 
fast einheitliche Isochinolin-monosulfonsiiure, deren Sulfogruppe sich im Benzol- 
kern — und zwar entweder in der 5- oder der 8-Stellung — befindet. 

Die Nitrierung des Isochinolins mit Salpeterschwefelsiure auf dem Wasser- 
bade ergibt ein Mononitro-isochinolin‘, das ebenfalls die Nitro-Gruppe in der 5- 
oder 8-Stellung enthalten muB, da es bei der Oxydation mit Kaliumpermanganat 
3-Nitro-benzol-dicarbonsidure-(1.2) liefert. Es 148t sich mit Zinn und Salzsiure zu 
einem Amino-isochinolin®’ — farblose Niadelechen vom Schmelzp. 128° — redu- 
zieren, das durch lingeres Erhitzen mit rauchender Salzsiure auf 275—280° in 
Oxy-isochinolin iibergefiihrt werden kann. 


Oxy-Derivate von Isochinolinen und hydrierten 
Isochinolinen. 


Das Gegenstiick des Carbostyrils (S. 966) in der Isochinolin-Reihe. 
das man sich vom Carbostyril durch Vertauschung zweier Ringglieder 
abgeleitet denken kann, ist das Isocarbostyril®; nach seiner Oxy- 
Forme! (IX, s. u.) ist es rationell als 1-Oxy-isochinolin, nach der des- 
motropen Oxo-Formel (X) als 1-Oxo-isochinolin-dihydrid-(1.2) oder 


CH CH CH 
bs, est wees (ate a = eves 
ey, : J) . 
leak Me NH! NNN 
C CO C 
OH OH 


1 Epinaer, Bossunea, J. pr. |2] 43, 190 (1891). 

2 Uber ein Bx- Boone taoohiiuolin s. Craus, K. Horrmann, J. pr. [2] 47, 262 (1893). 

3 Epincer, J. pr. [2] 51, 206 (1895). 

* Uber ein Bx-Jod-isochinolin s. Epivasr, J. pr. [2] 58, 379 (1696). 

5 Epincer, Scaumacuer, B. 33, 2889 (1900). 

° Hoocewerrr, van Dorp, R. 5, 308 (1886). — Cuaus, Raps, J. pr. [2] 45, 242 
(1892). — Jeireres, M. 15, 808 (1894). — Cravs, Seerpmann, J. ag [2] 52, 1 (1895). 
— Weisscerser, B. 47, 3178 (1914). 

7 Fortner, M. 14, 146 (1893). — Decker, J. pr. [2] 47, 40 (1893). — Cravs, 
K. Horrmann, i pr. [2] 47, 252 (1893). . 

® Cavs, K. Horrmann, J. pr. [2] 47, 261 (1893). — Fortner, M. 14, 159 (1893). 
— Cravs, Gurzeit, J. pr. [2] 52, 10, 18 (1895). 

® Bampercer, Kitecuert, B, 25, 1139, 1145 (1892). — Fernav, M. 14, 59 (1898). 
— Bampercer, Frew, B. 27, 208 (1894). — Bary, W. H. Perxin jun., Rosixson, Soc. 
105, 2397 (1914). — Gaspier, B. 49, 1611 (1916). 
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Isocarbostyril und Oxy-tsocarbostyril, 1027 


= 
Isochinolon zu bezeichnen. Vom Isochinolin ausgehend, kann man es in 
nicht unbedeutender Ausbeute erhalten, wenn man das durch Kinwirkung 
von Kalium auf Isochinolin gebildete Produkt der Luft aussetzt; auch 
entsteht es durch Erhitzen von Isochinolin mit salzsaurem Isochinolin 
im Sauerstoff-Strom auf 280° bei Gegenwart von platiniertem Asbest, 
wihrend die analoge Behandlung von Chinolin zu einem Dichinolyl fihrt 
(vgl. S. 998). Zuerst war es von BamsBercER und KitscHEett aus der 
Isocarbostyril-3-carbonsaure (S. 1040) durch Carboxyl-Abspaltung (beim 
Erhitzen ihres Silbersalzes) erhalten worden. Fast quantitativ gewinnt 
man es aus Jsocumarin durch Erhitzen mit alkoholischem Ammoniak auf 
120—130°: 


CH: CH _CH: CH 


CsEa go_ 0 + NH, = CoH 9 _ nat 


+ H,O. (N) 

Isocarbostyril schmilzt bei 208—209° (unkorr.), sublimiert auBerordentlich leicht 
in prichtigen weiBen Nadeln und lést sich schwer in kaltem, ziemlich leicht in 
heiBem Wasser. Bei der Destillation mit Zinkstaub liefert es Isochinolin. Durch 
Umsetzung des Silbersalzes mit Methyljodid erhalt man den O-Methylather, wibrend 
in methylalkoholischer Lésung aus Isocarbostyril bei Gegenwart von 1 Aq, KOH 
durch Methyljodid das N-Methyl-Derivat (S. 1038) gebildet wird (vgl. dazu S. 968). 

Homologe! des Isocarbostyrils sind durch die S. 1016 in Formelreihe G er- 
lauterte Reaktionsfolge gewonnen worden. 

Bz-Monooxy-isochinoline? erhielt man durch Ringschlu8-Synthese (s. Glei- 
chung E auf S. 1016), durch Kalischmelze von Sulfonsduren (vgl. S. 1026), sowie 
aus Amino-isochinolin (vgl. S. 1026). 

Als ein Py-Dioxy-isochinolin mit 1.3-Stellung kann das Homo- 
phthalimid (Bd. IJ, Tl. 1) in seiner desmotropen Formulierung XI (8. 1026) 
betrachtet werden; vgl. seine Uberfiithrung in Isochinolin S. 1015 in 
Formelreihe A. — Das stellungsisomere 1.4- ‘Dioxy-isochinolin (4-Oxy- 
isocarbostyril) gewinnt man aus dem Phthalyl-glycinester, der aus 
Phthalimidkalium durch Umsetzung mit Chloressigester erhalten wird, 


auf dem folgenden interessanten Wege: 


CO CO-CH-CO-0C,H 
Bae NG r & Umlagerung durch 4 atts 
Be OE” Gai Ofa bol 100°" CHK G0, NH 
300.-u, _-O(0H) : CH 
Verse:fung durch 3 
~ starke Schwefelsaure | 7 CH \CO-NH baw. Os He Con): Ne 0) 


dieser von rene und Cotman® aufgefundene Vorgang kann auch fir 
die Bereitung von Homologen des 1.4-Dioxy-isochinolins variiert werden *. 


1 Vgl.: Gasper, A. Nromann, B. 25, 3566, 3568 (1892). — Damerow, B. 27, 
2235 (1894). — Avpauary, B. 29, 2394 (1896). — Lexmxuut, B. 30, 892, 896 (1897), 

4 Vgl.: Cravs, Raps, J. pr. [2] 45, 241 (1892). — Cavs, Gurzerr, J. pr. [2] 
52, 9 (1895). — Frirsca, A. 286, 3, 12, 16, 22 (1895). — Weisscerser, B. 47, 
3180 (1914). 

8 B. 33, 980, 995, 2632 (1900); 35, 2421 (1902). 

: e auekt® Unitiser, B. 38, 1692 (1905). — Finvexzez, B. 38, 3542 (1905). 
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Das 1.4-Dioxy-isochinolin wird durch Jodwasserstoffsiure und Phosphor bei 
190° zu Isocarbostyril (S. 1026) reduziert, durch rauchende Salpeterséure zu Phthalon- 
Ha _7£0-CO 

“\co-NH 
licher Bindung wie das Indoxy] (S. 244 ff.) und verhalt sich auch Sbnlich wie Indoxyl, 
denn es kondensiert sich analog wie dieses z. B. mit Benzaldehyd und mit Isatin 
und liefert in alkalischer Lésung durch spontane Oxydation einen indigoiden Stoff 
(,,.Carbindigo“, vgl. S. 1042). Neuerdings ist seine Verwendung als photographischer 
Entwickler (zur Herstellung von Bildern in Sepia- oder Rételton) vorgeschlagen 
worden, 

Uber den Dimethylather des 6.7-Dioxy-chinolins? s. S.1041 bei 6.7-Di- 
methoxy-isochinolin-carbonsaure-(1). 

Ein Ather des 6.7.8-Trioxy-isochinolins liegt den Tarkonin*-Kérpern zugrunde, 
von denen das Jodmethylat im AnschluB an das Kotarnin 8. 1038 erwahnt wird. 


imid C, oxydiert. Es enthalt die Gruppe —CO-CH,-NH— in &hn- 


Sehr wichtig fiir die Chemie der Alkaloide sind einige Ather von 
Oxy-Derivaten des Isochinolins, welche die Pyridin-Halfte im hydrierten 
Zustand enthalten. Es handelt sich hier um Produkte, die aus ge- 
wissen Pflanzenbasen durch oxydative Spaltung hervorgehén, wobei als 
stickstofffreies Spaltstiick andererseits die Opiansaure C,,H,,0, = (CH,-0), 
C,H,(CHO)(CO,H) (vgl. Bd. II, T1.1) entsteht. Seit langer Zeit wei man, 
daB das Narkotin, welches das Morphin im Opium begleitet, beim Be- 
handeln mit oxydierenden Agenzien nach folgender Gleichung zerfallt: 


CyoH.,0;,N (Narkotin) + O + H,O 
= (©,,H,,0; (Opiansiure) + C,,H,;0,N (Kotarnin). (P) 


Spater wurde gefunden, daB das Hydrastin, welches neben Berberin in 
der Wurzel von Hydrastis canadensis vorkommt, in dhnlicher Weise ge- 
spalten wird: 
C.,H,.,0,N (Hydrastin) + O + H,O 
= C,,H,.0; (Opiansaure) + C,,H,;0,N (Hydrastinin). (Q) 


Bei den beiden stickstoffhaltigen Spaltprodukten — Kotarnin® und 
Hydrastinin —, die sich in ihrer empirischen Zusammensetzung um CH,O 
voneinander catemeoliotian wurde eine weitgehende Analogie ¢2s chemi 
schen Verhaltens festgestellt, die keinen Zweifel dariiber lieB, daB in 
ihnen Vertreter einer und derselben Kérpergruppe vorliegen. 

Beide liefern mit Sauren Salze unter Austritt von Wasser: 


C,,.H,,0O,N + H-X = H,O + C,,H,,O,N-X (Kotarninsalze), 
C,,H,,0,N + H-eX = H,O + C,,H,,.0,.N-X (Hydrastininsalze). 


1 Hocuster Farsw., D.R.P. 288085 (C. 1915, I, 776). — Uber 1.4.6- oder 
1.4.7-Trioxy-isochinolin s. Kuss, B. 37, 1975 (1904). — Uber 4-Methyl- 
1.5.7-Trioxy-isochinolin s. Frirsca, D.R.P. 73700 (Frpx. 3, 970). 

* S. auch Dosson, W. H. Persin jun., Soc. 99, 135.(1911). 

* Der Name ist durch Umstellung aus ,,Narkotin“ gebildet. 
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Fir diese Salze wurden in ausgezeichneten Untersuchungen von Rosrr!, 
der sich mit dem Kotarnin beschiftigte, und von M. Frevnp’, der zu 
gleicher Zeit das Hydrastinin bearbeitete, in den Jahren 1888—1892 die 
Strukturformeln® XII und XIII (s. u.) abgeleitet, nach denen sie als 
quartére Methylate von Isochinolin-dihydriden-(3.4) erscheinen, die in 
ihrer Benzol-Halfte atherifizierte Hydroxyle enthalten. In den freien 


CH, 


O— CH 
XI1 CH ae: ‘OH, (Hydrastininsalze) , 
ee aX 


CH 


CH, 


0—— ~~ “CH, 
XII) CH. | | CH, (Kotarninsalze) 


Be eS 
CH 
CH,-O 
Verbindungen aber erblickten Roszr und Frerunp nicht Isochinolin- 


K6rper, sondern gem&B den Formeln XIV und XV (s. u.) Methylamino- 
Aldehyde der Benzol-Reihe, welche erst bei der Salzbildung Ringschlu8 


O CH ” CH ® NH U CH 
N 2 2 8 
XIV) CH > CoH 


CHO 
ae on oe CHs CHa -NH-CH, 
Got CHO 
CH,-0 
zum Isochinolin-System erleiden: 
CH, ~ 
Son CH ux oe SuaGe te 
BS SNH CH, | se INH, <OBs 
CHO!*2:. CHO 
CH, 
- 40 + >on) "CH (R) 
4 2 6 
a. 


Spater trat unter dem Kinflu8 von Drcxrrs Interpretation der aus 
Chinolin-Halogenalkylaten entstehenden Basen (s. S. 927) die Auffassung 
in den Vordergrund, daB das freie Hydrastinin und Kotarnin als die 
vom Isochinolin-tetrahydrid sich ableitenden Carbinole X1Va und XVa 


1 Vgl. besonders: A. 249, 168 (1888); 254, 351, 359 (1889). 

-2 Vgl. besonders: B. 22, 2329 (1889). A. 271, 316 (1892). 

$ Die Stellung der substituierenden Gruppen in der Benzol-Hilfte des Kotar: 
nins gemi8 XIII wurde erst 1903 durch M. Freonp und F. Becger (B. 36, 1521) 


‘ermittelt. 
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anzusehen sind, die aus den quartiren, den Salzen entsprechenden 
Ammoniumbasen durch Hydroxyl-Wanderung entstehen. Obwohl auf 


CH, ‘ ue 
0 / CH: CH hk CH 
SS 2 é 2 => 
XIVa) CH< 5 POH _.cu, XVa) aca Wasi n-cn, 
CH CH,:O CH 
OH OH 


spektroskopischem Wege von Dossiz, Lauper und TinkuER! diese Formu- 
lierung sehr wahrscheinlich gemacht worden ist (vgl. S. 1033, 1037), werden 
auch heute noch vielfach die ,,offenen« Aldehyd-Formeln XIV und XV 
benutzt, die manchen Umsetzungen sich besser anpassen. Es handelt 
sich hier — wie in vielen ahnlichen Fallen (vgl. S. 928) — um eine 
Desmotropie-Frage?. 

Die Aufklarung des Hydrastinins und Kotarnins durch Rosrx und 
FrEvunpD hat es erméglicht, daB synthetische Wege zum Aufbau dieser 
Stoffe erschlossen wurden. Im Folgenden werden die Synthesen — ent- 
gegen der historischen Entwicklung — in erster Linie fiir die Begriin- 
dung der Strukturformeln herangezogen, die sich dadurch einfacher ge- 
stalten 14Bt, als durch die Wiedergabe der Uberlegungen, von denen 
jene beiden Pfadfinder geleitet wurden. 


Das Hydrastinin’, das nach der Carbinol-Formel XIV a (s. 0.) rationell 
als 1-Oxy-6.7-methylendioxy-2-methyl-isochinolin-tetrahydrid- 
(1.2.3.4) zu bezeichnen ist, beschrieben zuerst FrEunD und Win 1886, 
die es durch Oxydation des Hydrastins mit verdiinnter Salpetersiure be- 
reiteten‘*; auf demselben Wege und auch mit anderen Oxydationsmitteln 
hatten es gleichzeitig E. Scammpr und WiiHetm® erhalten. Die erste 
Synthese fihrte Frrrscu® 1895 aus, indem er die S. 1016 durch Glei- 
chung E erlauterte allgemeine Methode auf das -Piperonal anwendete 


1 Soc. 83, 598 (1903); 85, 121, 1005 (1904). 

* Vgl. zur Formulierung der freien Verbindungen: Decker, J. pr. [2] 47, 222 
(1893). B. 38, 2273 (1900); 35, 2591 (1902). — Hanrzscu, B. 33, 3685 (1900). — 
Gapamer, Ar. 243, 16 (1905); 246, 90 (1908). J. pr. [2] 84, 817 (1911), — Konrze, 
Ar. 246, 94 (1908). 

Abnliche Verbindungen aus N-Dinitrophenyl- und N-Dinitronaphthy]-iso- 
chinoliniumchlorid: Zmoxe, Werssprenninc, A. 396, 105, 117 (1913). — ZINCKE, 
Krouipremrer, A. 408, 316, 325 (1915). : 

* AuSer den im Folgenden zitierten Abhandlungen vgl. noch: Liesermann, 
Krorr, B. 37, 214 (1904). — Lieseemann, Guawe, B. 37, 2739, 2742 (1904). — 
Freunp, Leperer, B. 44, 2356 (1911). 

Farbenreaktionen: Jorissen, C. 1903, I, 1143. — Lasaz, BI. [4] 5, 742 (1909). 
— Reicnarp, P.C. H. 52, 1253 (1911). 

Mikrochemischer Nachweis: Grurrerincx, Fr. 51, 199 (1911). 

4 B. 19, 2800 (1886). ® Ar, 226, 347 ff. (1888). 

® A, 286, 15, 18 (1895). 
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und das Jodmethylat des entstenenden Methylendioxy-isochinolins mit 
Zinn und Salzsiure zum Methylendioxy-N-methyl-isochinolin-tetrahydrid 
reduzierte: 


0 ; <H»*CH,- 0 
CHs< 5 > CoHs~ oa (Piperonal) Se oe OF < >Cs "NCH: N 


(ee 


CHECH YS 54.4 0 CH,-CH, 
Bee CH SCH : 
3 "CH, N- CH, 


) 
CH,I BZA Se ea Z z 
nae OHS 9 OS oo OMe tion 0" 


; (8) 


so gelangte er zum MHydro-hydrastinin, das schon vorher aus dem 
Hydrastinin durch Reduktion gewonnen worden war, sich vom Hydrastinin 
durch den Mindergehalt eines Sauerstoffatoms unterscheidet und ‘sich 
durch Oxydation mit Chromsaure-Gemisch in Hydrastinin iberfiihren 
laBt. Weitere Synthesen! fihrte in den letzten Jahren DrEcKER aus; 
die einfachste von ihnen besteht darin, daB analog Gleichung B auf 
S.1015 durch Kondensationsmittel das Formylderivat des Homopiperonyl- 
amins in Methylendioxy-isochinolin-dihydrid-(1.2) — ,,Norhydrastinin‘ — 
verwandelt wird, welches dann mit Methyljodid sich zum jodwasserstoff- 
sauren Hydrastinin vereinigt: 


CH,— CH, 
CHO-NH 


O CH,-CH ; O 
CHa 4 > Cols ae (Homo Ameisen- CH 9 CoH 


O 
— 1i,.0 CH UL 


CH,:CH O CH,:-CH 
RUC ees Hie. SOR 
70S OH =N > Hy Ce San N<CEHs 


Diese Synthesen sind fiir die Natur der Hydrastinin-Salze als Iso- 
chinolin-Kérper, fiir die Bindung des Methyls an Stickstoff, fiir die Lage 
der Doppelbindung im hydrierten Pyridin-Kern und fiir das Vorhanden- 
sein einer Methylendioxy-Gruppe im Benzol-Kern beweisend. Aber sie 
lassen noch einen Zweifel iiber die Stellung der letzteren Gruppe; denn 
dem nach Formelreihe S (s. 0.) z. B. gebildeten Hydro-hydrastinin kénnte 
sowohl die Formel XVI wie XVII (S. 1032) zukommen. Diese Frage war 
von FrrunD? zugunsten von XVI durch einen Abbau entschieden worden, 
welcher ihn vom Hydrastinin iiber Zwischenstufen, deren Aufzdhlung 
hier unterbleiben kann, schlieBlich zur Nor-metahemipinsdure XVIII 
(vgl. Bd. I, Tl. II) fihrte. 


1 Decker, D.R.P. 234850 (C. 1911, II, 112); 245095 (C. 1912, I, 126%); 267699 
(C. 1914, I, 201); 281546, 281547 (C. 1915, I, 231). Z. Ang. 24, 1890 (1911). 
A. 395, 315, 321, 326 (1913). — Decker, P. Becker, A. 395, 332, 356, 358 (1913). 

Analoge Synthesen von C- und N-Homologen des Hydrastinins: Bayer & Co., 
D.R.P. 235358 (C. 1911, II, 171). — Decker, D.R.P. 249723 (C. 1912, IL, 653). 
A. 395, 325 (19138). — Merckx, D.R.P. 279194 (C. 1914, II, 1174). —'S. auch: A. Kaur- 
mann, Ravosevié, B. 49, 676 (1916). — A. Kaurmann, H. Mixrer, B. 51, 124 (1918). 
- 2 A, 271, 321, 385 (1892). 
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He? 
CH 0: CH 
XV) CH, | | ae XVII) | Ls. ’ 
CH, CH, 
CO-OH 
eee 
XVM). glean 
yo.0n 


Das Hydrastinin, das arzneilich angewendet wird (S. 1033), hatte 
friiher, solange es aus dem Hydrastin hergestellt werden muBte, einen 
auBerordentlich hohen Preis. Heute wird es synthetisch nach einem der 
Deckerschen Verfahren unter Benutzung von Piperonal als Ausgangs- 
material bereitet. Ein anderes, ebenfalls technisch benutztes Verfahren’, 
das von Freunp aufgefunden wurde, gestattet die Uberfiihrung des in 
der Natur weit verbreiteten Berberins in Hydrastinin iiber die folgen- 
den Se 


CH. San ics ita 


Einw. von 


NCH, 


N 
tk, CH. CH, C,H, 
C,H; -CH.+MgCl / 
Lee -CH,)s HC——C,H,(0-CH,). 


HG 
(salzsaures Berberin) 
CH, 
0 CH, Additi CH,I 
Reduk- on von. 3 
ee r CH< > C.H, Be ‘ und daranfiolgende 
~S nw. von Alkali 
CH CH-CH,:C,H, 
H, gH(O-CHs). 
soe oa 
(0) CH, oxydative re) CH. 
ae Spalt a (U) 
eet Be ie Fo me eee 
} “€: 
CH as Cine 


| 
H,C—-C,H,(O-CH,),-CH : CH-C,H, 


Uber einen Weg vom Narkotin, das ein Abfallprodukt der Morphin- 
Darstellung aus Opium ist, zum Hydrastinin s. S. 1034 (bei Hydro- 
hydrastinin). 


* Freunp, D.R.P. 241136 (C. 1912, I, 176); 242217 (C.1912, I, 300). A. 397, 
2 (1913). — Freunp, K. Freiscuer, A. 397 85 (1913). — Mescr, D.R.P. 259873 
(C. 1913, I, 1904). 
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Das Hydrastinin krystallisiert aus Petroleumather in wei8en Nadeln, 
schmilzt bei 116—117°, ist in kaltem Wasser etwas léslich und schmeckt 
sehr bitter. Aus seiner Lésung in verdiinnten Sauren wird es durch 
Kali- und Natronlauge, nicht aber durch Ammoniak oder Soda gefiallt. 

Von seinen Salzen ist das Pikrat C,,H,.0.N-O-C,H,(NO,), — federformige 
Aggregate (Schmelzp.: 173° ohne Zersetzung), schwer léslich in kaltem Alkohol, 
unléslich in. Benzol — charakteristisch, ferner das in kaltem Wasser ziemlich schwer 
lésliche Bichromat! C,,H,,0,N-HCr,0,. Offizinell ist das salzsaure Hydrastinin 
C,,H,,0,NCl, das schwach gelbliche Nadeln darstellt, gegen 212° unter Zersetzung | 
schmilzt, sich in Wasser leicht lést und in dieser neutral reagierenden Liésung 
schwach blaue Fluorescenz zeigt. 

Das Hydrastinin ist ein ganz vorziigliches Mittel gegen Blutungen 
innerer Organe*. Vor dem Hydrastin, das frither in Form des Ex- 
trakts der Wurzel von Hydrastis canadensis verwendet wurde, hat es 
den Vorzug, daB es kein Herzgift ist und eine langer anhaltende Blut- 
drucksteigerung bewirkt. Besonders dient es zur Bekampfung von 
Uterus-Blutungen. 

Das freie Hydrastinin lést sich in alkoholfreiem Ather zu einer 
farblosen Lésung, deren Absorptionsspektrum® fast identisch mit dem- 
jenigen des Hydro-hydrastinins (S. 1034) ist. Dagegen ist seine Lisung 
in Wasser gelb und zeigt ein ganz anderes Absorptionsspektrum, welches 
mit demjenigen einer waBrigen Liésung von salzsaurem Hydrastinin iiber- 
einstimmt. Man darf daraus schlieBen, daB Hydrastinin in seiner farb- 
losen Ather- und der ebenfalls farblosen Chloroform-Lisung ebenso wie 
das Hydro-hydrastinin (Formel XIX, 8.1034) ein Tetrahydro-isochinolin- 
Derivat ist, also der Formel XIVa (S. 1030) entspricht, wahrend sich in 
der gelben waBrigen Lésung die den Salzen (Formel XII auf S. 1029) 
zugehorige quartire Ammoniumbase findet. 

In seinem chemischen Verhalten aber finden sich deutliche Hin- 
weise darauf, daB auch die ,,offene* Aldehyd-Formel XIV (S. 1029) als 
Reaktionsform heranzuziehen ist. Besonders ist die glatte Bildung eines 
salzsauren Oxims* ©,,H,,0,(:N-OH)N,HCl beim kurzen Kochen von 
Hydrastinin mit salzsaurem Hydroxylamin in Alkohol hervorzuheben. 
Man kann ferner die Umwandlung, welche das Hydrastinin beim Kochen 
mit waibriger Kalilauge® erleidet, als Beispiel der ,Cannizzaroschen 
Reaktion“ deuten. Es entstehen hierbei namlich Hydro-hydrastinin 
(Formel XIX, 8.1034) und ,,Oxyhydrastinin“ (XX), von welchen das erstere 


1 Freunp, Witt, B. 20, 91, 92 (1887). 

2 Vgl.: Freunp, A. 271, 368 (1892). — Decker, Z. Ang. 24, 1891 (1911). — 
S. Frinxet, ,,Die Arzneimittel-Synthese“, 3. Aufl. (Berlin 1912), 8.427, 432. — 
Date, Laipiaw, C. 1912, II, 1679. 

3 Dossie, TinkierR, Soc. 85, 1005 (1904). 

4 Freunp, B. 22, 457 (1889). 

5 Wreonp, Wu, B. 20, 2400 (1887). — Freunp, A. 271, 318 (1892). — Vgl. 
dazu Roser, A. 249, 172 (1888); 254, 353 (1889). 
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ein Anhydro-Derivat des der Aldehyd-Formel entsprechenden Alkohols, 
das letztere ein solches der entsprechenden Saure darstellt. Das Hydro- 


re) CH. -CH. _- CH: CH, 
we bs | C,H. : 
BT) OBS tt CECH.) sc oS - Fe CO.N-CH, 


hydrastinin bildet sich aus dem Hydrastinin auch leicht durch eigentliche 
Reduktionsmittel}, z.B. durch Natriumamalgam in schwefelsaurer Lésung, 
das ,,Oxy-hydrastinin“ durch Oxydation mit Kaliumpermanganat in alkali- 
scher Lésung? als erstes Produkt. Beim Digerieren von Hydrastinin 
mit iiberschiissigem Metbyljodid? entsteht neben jodwasserstoffsaurem 
Hydrastinin ein quartires Jodid C,,H,,O,NI, das bei gelindem Erwarmen 
mit Kali in Trimethylamin und einen Aldehyd C,,H,O, — ,,Hydrastal“ 


CH: CH, © _CH,-CH,-N(CH,)sI 
XXI) CH. Sell oes , XXII CH,< <OnE pee 


Formel XXI — gespalten wird, mithin gemaéB XXII zu formulieren ist; 
in der Tat erweist es sich durch leichte Oximierbarkeit als Aldehyd. 

Das im Voranstehenden mehrfach erwahnte Hydro-hydrastinin‘* 
(6.7-Methylendioxy-2-methyl-isochinolin-tetrahydrid) — For- 
mel XIX (s. 0.) — schmilzt bei 66°. Bemerkenswert ist, daB es als 
Hauptprodukt (mit ca. 40°/, der theoretischen Ausbeute) bei der Reduk- 
tion von Hydro-kotarnin (S. 1037) mit Natrium und Alkohol erhalten 
wird® — ein von Pyman und Remrry aufgefundener ProzeB, der in dem 
Ersatz eines Methoxyls durch Wasserstoff besteht. Da es durch Kalium- 
bichromat® in schwefelsaurer Lésung, auch durch Jod? in Alkohol bei 
Gegenwart von Kaliumacetat zu Hydrastinin oxydiert werden kann, so 
erdffnet diese Bildung die Méglichkeit, das arzneilich wertlose und billige 
Narkotin zum wertvollen Hydrastinin zu ,,veredeln“. 

Das Hydrastinin enthalt die beiden Hydroxyle seines Berzolkerns durch Me- 
thylen Atherifiziert (vgl. Formeln XII, XIV und XIVa auf S. 1029—1030). Der ent- 
yprechende Dimethylather® [1-Oxy-6.7-dimethoxy-2-methyl-isechinolin- 
tetrahydrid-(1.2.3.4)] — Formel XXIII (S. 1035) — entsteht aus dem Alkaloid 
Laudanosin, von dem sehr geringe Mengen im Opium vorkommen, durch Oxydation 


? Freunp, Wit, B. 20, 93 (1887). — Freunp, Dormeyer, B. 24, 2734 (1891). 
— Banpvow-Wo rrenstein, B. 31, 1578 (1898). 

* Freonp, B. 22, 456, 1158 (1889). A. 271, 321, 370 (1892). — Freonp, Lacu- 
wann, B. 22, 2322 (1889). 

8 Freonp, B. 22, 2329 (1889). A. 271, 329 (1892). 

4S. auch v. Braon, B. 49, 2624 (1916). 

° Pyman, Remrry, Soc. 101, 1597, 1601 (1912). 

® Freonp, Witt, B. 20, 2403 (1887). 

7 Bayer & Co., D.R.P. 267272 (C. 1913, II, 2066). 

° Pyman, Soc. 95, 1267 (1909). — S. auch: Pyman, Soc. 95, 1611, 1617, 1738 
(1909); 97, 269 (1910), — Tinker, Soc. 101, 1251 (1912); 105, 995 (1914). 
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in ahnlicher Weise wie Hydrastinin dus Hydrastin (Gieichung Q auf S. 1028), wanes 
aber als zweites Spaltstiick nicht Opiansiure, sondern Veratrumaldehyd erhalten 
wird. Die analoge Verbindung mit unsubstituiertem Benzolkern! [1-Oxy-2-mcthyl- 


XXIN) CH,-0-~ ~~ CH, aan es Ye by: 
oH 0h A -CH, NNN: CHs 
CH 
OH : OH 
CH, 
NOCH, 
XXV) | no OH 
ata Cl 


isochinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4 bzw. Methylaminodthyl-benzaldehyd| 
— Formel XXIV (s. 0.) — ist durch Oxydation des 2-Methyl-1-benzyl-isochinolin-tetra- 
hydrids bereitet worden (vgl. dazu S.1045—1046); sie ist schwacher basisch als Hydra- 
stinin, und das ihr zugehérige Chlorid (XXV) — 2-Methyl-dihydroisochino- 
liniumchlorid — ist im Gegensatzz um salzsauren Hydrastinin (S. 1033) farblos. 

Nach der ausfihrlichen Schilderung des Hydrastinins kann das ihm 
durchaus analoge Kotarnin, an dem zwar die fir die strukturelle Auf- 
klarung wichtigsten Feststellungen, weil es langer bekannt und auch 
leichter zuginglich war, friiher gemacht wurden, kiirzer behandelt werden, 
um so mehr, als es an praktischer Bedeutung dem Hydrastinin nachstebt. 


Das Kotarnin’, in freiem Zustand nach Formel XVa (S. 1030, 
Formel der Salze 8.1029 XIII) 1-Oxy-6.7-methylendioxy-8-meth- 
oxy-2-methyl-isochinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4) zu benennen, wurde 
1844 von WouLER als Produkt der Oxydation von Narkotin mit Mangan- 
superoxyd tnd Schwefelséure entdeckt. Zur Darstellung ist die Oxy- 
dation des Narkotins mit Salpetersiure vorzuziehen. Die erste Synthese 
wurde 1910 von Satway ausgefiihrt, eine andere kurz darauf von DECKER 
und P. Becker. Fiir beide Synthesen diente das aus Myristicin (Bestand- 
teil des Dill-, Petersilien- und MuskatnuB8-Ols) — Formel XXVI (S. 1036) 
— durch Umwandlungen erhiltliche §-[3-Methoxy-4.5-methylendioxy- 


1 Pyman, Soe. 95, II, 1741, 1749 (1909). 

2 Wouter, A. 50, 19 (1844). — Briyrn, A. 50, 36 (1844). — Anprrson, A. 86, 
196 (1853). — Marruiessen, Forster, Soc. 16, 344 (1863). — Jéreensen, J.-pr. [2] 2, 
455 (1870). — Brcxerr, Wricut, Soc. 28, 575 (1875); 29, 169 (1876). — Wericur, 
Soe. 32, 542 (1877). — v. Grricuten, A. 210, 79 (1881); 212, 165 (1882). — Bowman, 
B. 20, 2431 (1887). — Roser, A. 249, 156, 168 (1888);, 254, 334, 359 (1889). — 
Freunp, B. 33, 380 (1900); 36, 4257 (1903). — Wutr, C. 1900, I, 1029. — Freunp, 


Wotr, B. 35, 1737 (1902). — Freunp, Bamserc, B. 35, 1739 (1902). — Freunp, 
F. Becker, B. 36, 1521 (1903). — Renz, M. Horrmann, B. 37, 1963 (1904). — Frevunn, 
Reitz, B. 39, 2219 (1906). — Dorr, C. 1907, I, 741. -— Satway, Soc. 97, 1208 
(1910). — Hanrzscu, B. 44, 1800, 1815 (1911). — Know & Co., D.R.P. 232785 


(C. 1911, I, 1091). — Decker, D.R.P. 245095 (C. 1912, I, 1267). — Decker, P. Becker, 
A. 395, 328 (1913) 
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phenyl]-athylamin (XXVII) als Ausgangspunkt; von ihm fiihrt die Syn- 
these von Decker und BECKER in ganz analoger Weise zum Kotarnin, 
wie die S. 1031 in Formelreihe IT wiedergegebene Reaktionsfolge vom 
Homopiperonylamin zum Hydrastinin. 

Es ist klar, daB diese Synthese fir die Stellung der Atherifizierten 
Hydroxyle im Benzolkern noch zwei Méglichkeiten — XXVIII und 
XXIX (s.u.) — zulaBt. Die schon 8.1034 erwuhnte Bildung von Hydro- 


CH, CH, 
Ls “~™~OH CH, - sea H 
XXVIII) a ge 4 i cols» XXIX) Bal | m cols 
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Loge 
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hydrastinin durch Reduktion von Hydro-kotarnin beweist, daB die Me- 
thylendioxy-Gruppe im Kotarnin ebenso gestellt sein mu8 wie im Hydra- 
stinin, daB also die Formel XXVIII dem Kotarnin zukommt. 

Kotarnin bildet farblose Nadeln, zersetzt sich bei 130°, ist in kaltem Wasser 
wenig, etwas mehr in heiBem léslich und schmeckt sehr bitter. Sein salzsaures 
Salz C,,H,,O,NCl krystallisiert aus einem Gemisch von absolutem Alkohol und 
Essigiither in langen farblosen Nadeln, schmilzt bei 197° und ist in Wasser auBer- 
ordentlich léslich; die Lésung ist intensiv gelb. 

Auch das Kotarnin' wirkt blutstillend und steht hierin dem Hydrastinin (vgl. 
S. 1033) kaum nach, ist aber billiger zu beschaffen; es kommt als salzsaures 
Salz unter dem Namen ,,Stypticin“ in den Handel?. Ein Eisendoppelchlorid® 
C,,H,,O,NCl + FeCl, (rubinrote Krystalle-vom Schmelzp. 104—105°) ist unter der 
Bezeichnung ,,Kotargit eingefiithrt worden. Auch die Salze mit Phthalsiure 
(,, Sty ptol“) und Cholsiure* wurden zur therapeutischen Verwendung vorgeschlagen. 

Das freie Kotarnin® lést sich ebenso wie das Hydrastinin (vgl. S. 1033) in 


1 Zur physiologischen Wirkung vgn.: Pierce, Soc. 28, 585 (1875). — Mazrort, 
C. 1897, II, 368. — S. Frinxer, ,,Die Arzneimittel-Synthese“, 3. Aufl. (Berlin 1912), 
S. 434. 

2 M. Frevunp, Monatsschrift f. Geburtshilfe und Gynikologie, Bd. 9, Heft 3 (1899). 

$ ,,Neue Arzneimittel, C. 1904, II, 359. — A. Voswincet, D.R.P. 161400 
(C. 1905, II, 181). 

“ Vgl.: Knot & Co., D.R.P. 175079 (C. 1906, II, 1539); 180395 (C. 1907, I, 
595). — Freunp, D.R.P. 232008 (C. 1911, I, 937). 

5 Vgl.: Hanrzscu, Kars, B. 32, 3128 (1899). — Decker, B. 33, 2273 (1900). 
— Hanrzscu, B. 33, 3685 (1900). — Dossre, Lauper, Tinker, Soc. 83, 598 (1903); 
85, 121 (1904). 


of 


ee eda. Ae tate Pe erm oe ie ae % = 
tated S og wes : “ or 

5 d A 
cal M ‘ 


Hydro-kotarnin. 1037 


Ather und in Chloroform farblos, in Wasser gelb. Auch hier hat die spektroskopi- 
sche. Untersuchung wahrscheinlich gemacht, da8 die farblosen Lésungen das Carbinol 
(Formel XVa auf S. 1030), die gelben aber die quartire Ammoniumbase entbalten, 
welche den Salzen (Formel XIII auf S. 1029) entspricht. Durch Zusatz von Alkali 
zur wiBrigen Lésung erfolgt Isomerisation der Ammoniumbase zum Carbinol. 
Durch Reduktion gebt das Kotarnin in Hydrokotarnin (s. u.) iiber, durch ge- 
miBigte Oxydation mit Kaliumpermanganat in das ,,Oxykotarnin“, das ein Bx-meth- 
oxyliertes Oxyhydrastinin (vgl. Formel XX auf S. 1034) ist, durch.stérkere Oxydation 
(mit Salpetersdiure) in Apophyllensdure (S. 873—874). Mit dtherischen Losungen 
von Alkylmagnesiumhaloiden reagiert Kotarnin sowohl in freiem Zustand wie in 
Salzform; die Einwirkungsprodukte liefern bei der Zersetzung mit Wasser Homo- 
loge des Hydrokotarnins von der Formel XXX (s.u.). Uber die Einwirkung der 
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aus Polyhalogen-Kérpern erhaltlichen magnesiumorganischen Produkte s. S. 1042 bei 
Bi-hydrokotarnin. Einwirkung von Blausiure auf Kotarnin s. S. 1041. 

Sehr ausfihrlich untersucht sind die Kondensations-Reaktionen', die Kotarnin 
leicht mit Ketonen, Nitromethan, Phthalid und anderen Verbindungen, welche re- 
aktionsfihige Methylen- bzw. Methyl-Gruppen enthalten, eingeht (vgl. auch S. 1046). 
Mit Aceton entsteht z. B. beim Schiitteln unter Zusatz von etwas Sodaldsung ein 
Produkt, fiir welches die Formeln XXXIa und XXXIb (s. 0.) in Betracht kommen. 

Hydro-kotarnin® [6.7-Methylendioxy-8-methoxy-2-methyl-iso- 
chinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4)] wurde von O. Hesse im Opium aufgefunden. 
Aus Kotarnin erhilt man es fast quantitativ durch Reduktion mit Natriumamalgam 
in mineralsaurer Lisung. Es bildet farblose Krystalle von der Zusammensetzung 
2C,,H,,O,N + H,O, schmilzt bei 55° und gibt bei 60° das Krystallwasser ab. Uber 
die Entmethoxylierung zu Hydro-hydrastinin s. 8. 1034. 


1 Vgl.: Lrepermann, Kropr, B. 37, 211 (1904). — Liesermann, Guawe, B. 37, 
2738 (1904). — Knorr, B. 37, 2744 (1904). — W. H. Perkin jun., Rosinson, Soc. 99, 
7718 (1911). — Hope, Rozinson, Soc. 99, 1153, 2114 (1911); 103, 361 (1913). — G. M. 
Rosinson, R. Rosrnson, Soc. 105, 1456 (1914); 111, 959 (1917). 

2 ©. Hesse, A. Spl. 8, 266, 326 (1872). — Becxerr, Wricut, Soc. 28, 573 (1875); 
29, 165 (1876). — Prerce, Soc. 28, 585 (1875); 29, 170 (1876). — Wrieut, Soc. 32, 
525 (1877). — Lirzpermann, B. 29, 183 (1896). — Banvow, B. 30, 1747 (1897). — 
Banvow, Wotrrenstem, B. 31, 1577 (1898). D.R.P. 94949 (Frou. 5, 920). — Karsten, 
B. 31, 2098 (1898). —- Bruns, Ar. 243, 61 (1905). — Pyman, Remrry, Soc. 101, 1597, 
1600 (1912). — Frevnp, Oppennem, B. 42, 1096 (1909). — Freunp, DAuEr, B. 45, 
1183 (1912). — v. Braun, B. 49, 2628 (1916). 


1038 Isochinolin-Derivate. 


Wenn man salzsaures Narkotin mit Jod in verdiinnt-alkoholischer Lésung 
kocht, erhilt man Tarkonin-jodmethylat? C,.H,,0,NI — eine Verbindung, die 
als der dem Kotarninjodid (vgl. Formel XXVIII auf S. 1036) entsprechende nicht- 
_hydrierte Isochinolin-Kérper, d. h. als 6.7-Methylendioxy-8-methoxy-iso- 
chinolin-jodmethylat aufzufassen ist. 


Oxo-Derivate der Isochinoline und hydrierten Isochinoline. 


N-Methyl-isochinolon? [N-Methyl-isocarbostyril, 2-Methyl- 
1-oxo-isochinolin-dihydrid-(1.2)] wird aus Isochinolin-jodmethylat 
(S. 1022) durch Oxydation mit Kaliumferricyanid in alkalischer Lésung 
erhalten (vgl. S. 853); Bildung durch Methylierung von Isocarbostyril s 
S. 1027. Es krystallisiert aus Ligroin in weiBen Tafelchen, schmilzt 
— langsam erhitzt — bei 40°, siedet unter 720mm Druck bei 314—315°, 
riecht blumenartig und schmeckt bitter. Es lést sich leicht in Salz- 
siure, wird aber durch Wasser aus der sauren Lésung wieder gefillt. 
Behandelt man es mit Benzylmagnesiumchlorid, zersetzt dann mit eis- 
kalter verdiinnter Schwefelsiure und fiigt nun Kaliumjodid hinzu, so 
gelangt man zum Jodmethylat des 1-Benzyl-isochinolins?: 


C _-CH CH CgHs-CHo*MgCl Re CH—CH 


H H 
=  RCO= NOB; Cs oy. CH, 
CH-0,H, 
CH=CH 
HI 
C,H ‘ 
oe N<t CH, (V) 
CH,-C.H, 


6.7-Dimethoxy-N-methyl-isochinolon* [2-Methyl-1-oxo-6.7-dimethoxy- 
fsochinolin-dihydrid-(1.2)] — Formel I, s.u. — entsteht aus dem W-Methyl- 


CH 
more. a LP 
siol on CX en 
CO 


* Vgl. iiber ,,Tarkonin“-Korper (s. FuBnote 3 auf S. 1028): Jéraensen, J. pr. [2] 
2, 444 (1870). — Wricut, Soc. 32, 535 (1877). — v. Gericuren, A. 210, 79. (1881): 
212, 165 (1882). — Rosur, A. 245, 311 (1888). — Bruns, Ar. 248, 57 (1905). — 
Freonp, Leperer, B. 44, 2353 (1911). 

? Decker, J. pr. [2] 47, 37 (1893). — Fernav, M. 14, 64 (1893). — BamBerGeEr, 
Frew, B. 27, 205 (1894). 

8 Decker, Pscuorr, B. 37, 3396 (1904). 

* Pscuorr, B. 37, 1933 (1904). — Decker, Pscnorr, B. 37, 3401 (1904). 
Decker, Koc, 'B. 38, 1379 (1905). — W. H. Perkin jun., ‘Sue: 109, 835, 888, 892, 
925 (1916). 

S. ferner: Decxer, Kiavser, B. 37, 523, 530 (1904). — Pyman, Soc. 97, 264 
(1910). — Maron, W. H. Perkin jun., Soc. 105, 2021 (1914). 
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papaverinium-methylsulfat [dem Additionsprodukt aus Papaverin (vgl. S. 1044) und 
Dimethylsulfat] durch Luftoxydation in alkalischer Lésung. Auch durch Oxydation 
des Opium-Alkaloids ,,Kryptopin“ ist es erhalten worden. 

Vom Py-tetrahydrierten Isochinolin leitet sich als Oxo-Derivat z. B. 
das ,,Oxyhydrastinin“’ (Formel XX, S. 1034) ab, ferner das N-Benzoyl- 
hydroi CHC oe 

ydroisocarbostyri Nahi CO-0,H,’ 
amino-athy]]-benzoesaure (vgl. Formelreihe L auf S. 1024) durch Kochen 
mit Essigsiureanhydrid entsteht!. Zu erwahnen ist auch das 2-Methyl- 
1.3.4-trioxo-isochinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4) (N-Methyl-phthalon- 
imid) — Formel II auf 8.1038 —, das aus N-Methyl-tetrahydro-iso- 
chinolin (S. 1024) in recht guter Ausbeute durch Oxydation mit Chrom- 
siure-Mischung erhalten wird und bei Oxydation mit Kaliumpermanganat 
in das Methylimid der Phthalsaiure iibergeht?; die entsprechende methyl- 
freie Verbindung — Phthalonimid — entsteht aus ,,Carbindigo“ durch 
Oxydation (s. S. 1042). ; 

Methyl-isochinolyl-(1)-keton® (1-Acetyl-isochinolin) — aus 1-Cyan- 
isochinolin durch Methylmagnesiumjodid gewinnbar — schmilzt bei 48° Ein 
weiteres exocyclisches Oxo-Derivat ist das 1.4-Dioxy-3-acetyl-isochinolin* (For- 
mel III, s. 0.), das analog der ersten Stufe von Formelreihe O (S. 1027) aus 


(ore) 
Acetonyl-phthalimid CH CoN CHa: CO-CHs durch Umlagerung entsteht’. 


das aus der o-[w-Benzoy!- 


Carbonsauren der Isochinolin-Gruppe. 


In analoger Weise wie Chinolin (vgl. S. 987), wenn auch weniger glatt 
(vgl. S. 1016—1017), 148t sich Isochinolin durch die Behandlung mit 
Benzoylchlorid und Kaliumcyanid in eine Monocarbonsiure iiberfiibren, die 
als Isochinolin-carbonsiiure-(1)° (Isochinaldinsadure) aufgetaBt wird. 
Sie bildet weiBe Nadeln, schmilzt bei 162° unter Zersetzung und Auf- 


1 Bameercer, Diecemany, B. 26, 1216 (1898). 

2 Freunp, Becr, B. 37, 1942 (1904). 

“ A. Kaurmann, Danpiixer, Borcxnarpt, B. 46, 2934 (1913). — A. Kaurmann, 
D.R.P. 282457 (C. 1915, I, 583). 

4 GasrieL, Cotman, B. 33, 2631 (1900). 

° Uber eine analoge Reaktion s. Korsnory, B. 37, 2485 (1904). 

5 Reissert, B. 38, 3426 (1905). — A. Kaurmann, Danpuer, B. 46, 2927, 2929 
(1913). — Grvaupan, A. Kaurmann, D.R.P. 280973 (C. 1915, I, 29). — Zincxs, 
Krowipreirrrr, A. 408, 320, 338 (1915). 

Uber Isochinolin-carbonsdure-(5 oder 8) aus der Isochinolin-sulfonsdure 
(S: 1026) s. Jerreres, M, 15, 807 (1894). 
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treten des Geruchs nach Isochinolin und lést sich schwer in kaltem, 
leicht in siedendem Wasser. 

Py-tetrahydrierte Py-Carbonsiuren' sind durch Ringschlu8 gem&B Gleichung D 
(S. 1015) erhalten worden. : 

Ein etwas gréBeres Material liegt fir Oxy-carbonsiuren vor. Aus 
der Isocumarin-carbonsiure, die durch Umwandlungen des #-Naphtho- 
chinons erhaltlich ist (vgl. Bd. II, Tl. 1), erhalt man durch einfaches Auf- 
lésen in Ammoniak und darauffolgendes Ansiuern, wobei wohl inter- 
mediir Offnung des Lactonrings anzunehmen ist: 


CH: C-C0,H (ts = CH: C(OH)-CO,H _ 
C.H.m 4 at (Isocumarin + NH; [CoH _—H,0 
o*<f0-6 carbonsiure) * 1-* * CONE; : 

CH: C-CO,H CH——C-CO,H 
Hy. ; C,H , (Ww 
OsH< Co_NH baw.. Ss —om N ey 


die Isocarbostyril-carbonsiure-(3) [1-Oxy-isochinolin-carbon- 
siure-(3)]. Sehr interessant ist die Beobachtung von Bratrie, daf ihr 
Methyl- und ihr Athylester sich in den fasciierten Pflanzen von Syndes- 
mon thalictroides finden (vgl. S.990 8-Methyl-cinchoninsaure). Die Saure? 
krystallisiert aus Aceton in weiBen Nadeln, schmilzt bei 320° unter 
Braunfarbung und Gasentwicklung, ist auch in kochendem Wasser nur 
sparlich léslich; sie zerfallt beim Erhitzen — teilweise schon unterhalb. 
des Schmelzpunkts — in Kohlendioxyd und Isocarbostyril (S. 1026—1027). 


Zur Isocarbostyril-carbonsiure-(4) kommt man vom Homophthalsdureester 
auf folgendem Wege?: 


CO-00,H, CO-00,H, 
CH Kondensation C:CH-OH NH 
eae aU) 3 
CoH O09 -OC,H, mit C,H,0-COH = Ge -0C,H, : 
CO-00,H, CO-0H 
CCH Verseifung * CCH 
C,H —e > 6H : 
s <oo. NH Ce <oo. NH iad 


Nitrile ihrer 3-Alkyl-Homologen entstehen aus den Prodwykten der Acylierung von 
o-Cyan-benzyleyanid durch Einwirkung von Alkali (vgl. ‘u Formelreihe G auf 
Ss. 1016 die erste Stufe). 

Uber Bildung von 4-Oxy-isocarbostyril-earbonstiure-(3) durch Umlagerung 
von Phthalylglycin* s. Formelreihe O auf S, 1027 (erste Stufe). 


* Pictet, Spenauer, B, 44, 2031, 2034 (1911). — Wexuiscu, Bio. Z. 49, 189 (1913). 

® Bampercer, Kitscuert, B. 25, 1139, 1142 (1892). — Zincke, B. 25, 1494, 1496 
(1892). — Bampercer, Frew, B. 27, 202 (1894), — Bearriz, Am. 40, 415, 418 (1908). 
— Bain, W. H. Perxin jun., Rosinson, Soc. 105, 2394, 2397 (1914). 

§ Dreckmann, Meiser, B. 41, 3254, 3265 (1908). 

“ Gasriet, Corman, B. 33, 984 (1900). — Analoge Reaktion: Kusen, B. 37, 
1971 (1904). 
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6.7-Dimethoxy-isochinolin-carbonsiure-(1) — Formel IV, s. u. — 
ist durch Beziehungen zu Alkaloiden wichtig. Die Saure}, dis aus 
Wasser in gelblichen Nadeln mit 2H,O krystallisiert, bei 100° wasser- 
frei wird, bei 208° (korr.) unter Zersetzung schmilzt, sich in kaltem 
Wasser wenig, in heiBem leicht lést und sowohl von verdiinnter Salz- 
sdure wie von Sodalésung leicht aufgenommen wird, entsteht bei der 
Oxydation des Opium-Alkaloids Papaverin mit fiberschiissigem Kalium- 
permanganat in konz. Lésung. In kleiner Menge wird sie auch aus dem 
Ipecacuanha-A lkaloid Emetin durch Oxydation mit Kaliumpermanganat 
in waBrigem Aceton erhalten. Sie geht beim Erhitzen auf 210° unter 


SCH Ome 


”) CH,-O— ; IN ; 
CO.H 
<7 eas Su 
V) CH,< Cus CH — 
Sot pee ae -CH, ’ 


CH 


stiirmischer Kohlendioxyd-Entwicklung in einen Dimethylather C,,H,,0,N 
=(CH,-0),C,H,N tiber, der bei der Oxydation mit Kaliumpermanganat 
Cinchomeronsaure und meta-Hemipinsaure liefert; die Bildung von Cincho- 
meronsaure beweist, daB er sich vom Isochinolin ableitet, diejenige von 
meta-Hemipinsdure weist den beiden Methoxylen die Stellung 6.7 zu. Die 
1-Stellung des Carboxyls folgt daraus, daB unter den Oxydationsprodukten. 
des Papaverins auch die Pyridin-2.3.4-tricarbonsaiure auftritt. 


Eine interessante Verbindung ist das aus Alkohol in prichtigen Siulen kry- 
stallisierende, bei 95—96° schmelzende Kotarnineyanid? (zuweilen mit der in- 
korrekten Bezeichnung ,,Cyankotarnin“ belegt), das man aus Kotarnin (S. 1035) 
durch Behandlung mit Blausdure erhalt. Es ist in kaltem Wasser kaum, in Benzol 
leicht léslich. Seine Untersuchung hat zu dem SchluB gefihrt, daB es in festem 
Zustand der Formel V entsprechend als Cyan-hydrokotarnin [Pseudokotarnin- 
eyanid, Nitril der 6.7-Methylendioxy-8-methoxy-2-methyl-tetrahydro- 
isochinolin-carbonsiure-(1)], aufzufassen ist, aber Tendenz zeigt, sich zu dem 
eigentlichen Kotarnincyanid VI — dem blausauren Salz des Kotarnins — zu iso- 
merisieren, und in Beriihrung mit Wasser ein Gleichgewicht von V und VI liefert, 
in welchem V vorwiegt. Es wiirde sich hiernach um einen Desmotropie-Fall handeln, 
bei welchem die Cyan-Gruppe der bewegliche Molekiilteil ist. 


1 G. Gotpscumiept, M. 6, 963: (1885); 8, 512, 519 (1887); 9, 344, 778 (1888). 
— Carr, Pymay, Soc. 105, 1597) 1630 (1914). — Dossr, Fox, Soc. 105, 1640 (1914). 

2 Hantzscu, Karz, B. 32, 3130 (1899); 33, 2201 (1900). — M. Patons; B. 33, 
381, 386 (1900). — M. Freonp, Bamsere, B. 35, 1739 (1902). — M. Faeonp, Rerrz, 
B. 39, 2221, 2226 (1906). 
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Systeme, in denen ein Isochinolin-Kern mit einem zweiten 
Isochinolin-Kern oder einem Chinolin- oder Benzol-Kern 
direkt oder indirekt ohne Kondensation vereinigt ist. 


Die direkte Vereinigung xweier Isochinolin-Kerne finden wir in dem 
schon 8.1028 erwihnten Indigoid (vgl. 8.316) der Formel VII (s.u.), das 


aus 1.4-Dioxy-isochinolin durch Oxydation — besonders gut in salz- 
CO CO CO CO 
™on SO | a? C~ 
VII) od ls i owt baw. oad EE ‘ Not 
NH HN ial Res 
CO. -, CO .C—OH HO—t 


saurer Losung durch Hydroperoxyd — entsteht, als ,,Carbindigo*® be- 
zeichnet wird und rationell 1.1’-Dioxy-[{bis-isochinolin-(3.3’)-indigo| 
zu nennen ist. 

Die Verbindung' lést sich in den iiblichen Lisungsmitteln nicht, krystallisiert 
aus siedendem Nitrobenzol in rubinroten Nadeln, schmilzt bis 400° nicht, subli- 
miert aber vorher partiell in roten Blittchen. Sie wird von warmer verdiinnter 
Kalilauge zu einer orangeroten Losung aufgenommen, liefert mit alkoholischem 
Schwefelammonium einen gelben ,,Leukokérper“ und wird yon rauchender Sal- 
_7C0-CO 
“SCO: NH 
Ubergang von Indigblau in Isatin (vgl. S. 298) analog ist. 

Hin weiteres Beispiel? bietet das ,,Bi-hydrokotarnin® (Formel VIL, 
s. u.) — besser als Bis-hydrokotarnyl.zu bezeichnen —, das in zwei 
stereomeren Formen entsteht, wenn man Kotarnin (S. 1035) mit den 


petersiure zu Phthalonimid C,H oxydiert — ein Vorgang, welcher dem 


CH, CH, 
a eB, H,C s=0 
Vill) CE 6 | | | ..CH CH ~ | | >On: 
li aii des 3° ot am 
CH,-0 es CH: O:OH; 


atherischen Lésungen der magnes.umorganischen Verbindungen behandelt. 
die aus Polyhalogen-Kérpern — wie Methylenchlorid, Benzalchlorid, 
Acetylentetrabromid — gebildet werden, wobei diese Lisungen also nur 
reduzierend wirken. Die beiden Stereoisomeren liefern durch Oxydation 
quantitativ Kotarnin zuriick. 


‘ Gasrret, Corman, B. 33, 996 (1900); 35, 2426 (1902). — Gasrrer, B. 36, 
579 (1903). — Homologes: Finpextze, B. 38, 3550 (1905). — Bxz-Dioxy-Derivat: 
Kose, B. 37, 1977 (1904). 

[1-Oxy-isochinolin-(3)]-indol-(2)-indigo: Fenix, P. Friepianper, M. 31, 
10 (1910). 

2 M. Freunp, Reitz, B. 39, 2222, 2231, 2237 (1908). — M. Freunp, Kurrer, 
A. 384, 1 (1911). 


Uber »Bi-hydrohydrastinin“ s. M. Freonp, Sarsata, B. 45, 855 (1912). 
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Zuet Isochinolin-Kerne durch ein’Kohlenstoffatom getrennt enthilt das Methylen- 
bis-hydrokotarnin’, das fast quantitativ durch Kondensation von Formaldehyd mit 
Hydrokotarnin in schwefelsaurer Lésung entsteht. — Kinen Isochinolin- und einen 
Chinolin-Kern durch ein Kohlenstoffatom getrennt findet man in dem Chinolyl-(2)- 
isochinolyl-(1)-keton”, das durch Oxydation des Chinolinrots gebildet wird (S. 1020) 
und sich als Keton durch Uberfiihrbarkeit in ein Oxim erweist. Die Verkniipfung 
der Kerne gemn&S Formel IV auf S. 1020 ergibt sich daraus, daB sein Jodmethylat 
bei der Behandlung mit Alkali und Kaliumferricyanid. glatt in N-Methyl-isochinolon 
(S. 1038) und Chinaldinsiure zerfallt. 


In gréBerer Zahl sind arylierte Isochinolin-Kérper? (Phenyl-isochino- 
lin usw.) bekannt geworden. Sie werden hier tibergangen, da ihre Unter- 
suchung fiir die Kennzeichnung des Isochinolin-Systems nicht wesent- 
liche Erganzungen zu dem Bilde beigebracht hat, das sich an den ein- 
facheren Isochinolin-Kérpern entwerfen lieB. 

‘Eine besondere Beachtung verdienen. dagegen die aralkylierten Iso- 
chinolin-Kérper*, weil von ihrem einfachsten Vertreter — dem 1-Benzy]- 
isochinolin® C,H,-CH,-C,H,N — als Derivate sich mehrere wichtige 
Pflanzenbasen ableiten. Die Formeln [X bis XII (S.1044) fir das Hydrastin 
und fiir die drei Opium-Alkaloide Narkotin, Laudanosin und Papaverin 
zeigen, das sie Substitutions-Produkte teils des 1-Benzyl-isochinolins 


1M. Freonp, Davsez, B. 45, 1183 (1912). — S. auch M. Frevunp, K. Freiscner, 
B. 45, 1180 (1912). 

2 VonGERICHTEN, Kranz, B. 43, 129 (1910). — Vonerricuten, Homann, B. 45. 
3446, 3450 (1912). 

3°Vgl.: Gaprier, B. 18, 2449, 3470 (1885); 19, 830 (1886). — Epuraim, B. 25, 
2709 (1892). — Gasriet, A. Neumann, B. 25, 3573 (1892). — Harper, B. 29, 2545, » 
2548 (1896). — Pomeranz, M. 18, 5 (1897). — Berumann, B. 32, 1111 (1899). — 
Onnertz, B. 34, 3744 (1901). — Urrica, B. 37, 1685 (1904). — Wéxstine, B. 38, 
3848, 8851 (1905). — Lick, B. 38, 3855 (1905). — M. Freonp, Reitz, B. 39, 2229, 
2236 (1906). — E. Miter, B. 42, 429 (1909). — M. Freonp, Bonz, B. 42, 1760 
(1909), — Picret, Kay, B. 42, 1975 (1909). — Decker, Kropp, B. 42, 2076 (1909). 
— Picret, Gams, B. 43, 2388 (1910). —.M Freounp, Leperer, B. 44, 2354, 2358 
(1911). — Bayer & Co., D.R.P. 235358 (C.1911, II, 172). — Decker, Krorr, Hoyer, 
P. Becxer, A. 395, 308, 314 (1913). — Decxer, P. Becker, A. 395, 346 (1913). — 
Decker, D.R.P. 281213 (C. 1915, I, 179). 

4 AuBer den im Folgenden zitierten Abhandlungen vgl. noch z. B.: Riieuemer, 
Auprecut, A. 326, 285, 297 (1903). — Ri@uemer, Scuaumann, A. 326, 295 (1908). 
— RiauEmer, A. 328, 326 (1903). — Satway, Soc. 97, 1213 (1910); 99, 1323 (1911). 
— M. Frevunp, Lepersr, B. 44, 2360 (1911). — Picrst, Gams, B. 44, 2482 (1911). 


— Bayer & Co., D.R.P. 235358 (C. 1911, II, 172). — A. Kavrmann, D&Anpiixcer, 
Burxuarvt, B. 46, 2935 (1913). — G.M. Rozinson, R. Ropinson, Soc. 105, 1456 
(1914). 


5 Decker, Pscuorr, B. 37, 3397 (1904). — Decxer, A. 362, 308, 317 (1908). 
— Pioret, Kay, B. 42, 1978 (1909). — Picter, Gams, B. 43, 2387 (1910). 
Uber das 3.4-Dihydrid s.: Priorer, Kay, B. 42, 1977 (1909). — Decxrr, 
Kroprr, Hoysr, P. Becxer, A. 395, 305 (1913). 
Uber dessen N-Methy]l-Derivat s.: M. Frecnp, Bopg, B. 42, 1751, 1762 (1909). 
— Hamitton, Rosrnson, Soc. 109, 1029 (1916). 
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selbst (wie XII), teils seines Py-Tetrahydrids (wie IX, X und XJ) sind. Nach- 
dem diese Erkenntnis durch miihevolle und scharfsinnige Untersuchungen 


Seer oe 
1X) CH.<° fora ee (Hydrastin) , 
a Deas a the 
CH 
\cH—{ )-0-CH, 
0—0Cc-~_ ™0O-CH, 
CH, 
o— CH. ; 
X) CH | | | o H (Narkotin) , 
ONS ZN CBs 
CH,-O CH iS Ware 
Loree )—0 CH, 
0 OC ™~0O-CH, 
we a 
is Dea 
XI) rie. | | pes (Laudanosin) , 
CH,-O—\__-~__UN-CH; 
CH eect 
cn, —{ \_0-cH, 
; ——No- CH, 
CH 
PO 
XII) PE | oe (Papaverin) 
| p 


[cia ughe Sen ea 
CH, ee O-CH, 


saan v3) 2 


auf analytischem Wege errungen war, muBte daher der Wunsch sich regen, 
die substituentenfreien Stammkérper kennen zu lernen. Dies erschien 
nicht nur von systematischem Standpunkt interessant; man durfte auch 
erwarten, daB die einfacher gebauten Vertreter des molekularen Typus, 
tiber deren Struktur die synthetische Gewinnung keinen Zweifel lassen 
konnte, in ihren durchsichtigeren Umsetzungen wertvolle Stiitzen der in 
jenen Formeln niedergelegten Anschauungen bieten wiirden. 

Die ersten Mitteilungen iiber synthetische Gewinnung von Benzyl-isochinolinen 
machte 1900 Rig@uemer!, der durch Erhitzen von Benzaldehyd mit dem Benzoyl- 
Derivat des Tetrahydro-isochinolins (S. 1028) als Hauptprodukt das 4-Benzyl-iso- 
chinolin, durch Kondensation von Benzylalkohol mit Isochinolin des 1-Benzyl- 
isuchinolin erhielt. Derexer und Pscuorr lehrten dann 1904 den Ubergang vom 
N-Methyl-isochinolon durch Benzylmagnesiumchlorid zum Jodmethylat des 1-Benzyl- 
isochinolins kennen, der S. 1038 in Formelreihe V schon wiedergegeben ist. Weitere 
Synthesen fibrte Picrer aus, indem er analog Gleichung B (S. 1015) Phenacetyl- 


1\Ricnemer, B. 33, 1719 (1900). — Riauemmer, Famine, A. 326, 261 (1902). 
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phenathylamin in das Dihydrid des Benzyl-isochinolins verwandelte, das mit Kalium- 
permanganat dann dehydrogeniert wurde: 


CH,- CH. CH: CH 
—H,0 epee YE Se We J ~ 
C,H, a Co. Si SSeS res C.Hy C N > ue N ae 3) 
CH,-C.H, CH, -C,H, CH,- C,H; 


ferner analog Gleichung C (S. 1015) vom Phenyl-phenacetylaminomethyl-carbinol 
C,H,;-CH(OH)-CH,-NH-CO-CH,-C,H, direkt zum 1-Benzyl-isochinolin gelangte. 
Dieses bildet farblose Nadeln, schmilzt bei 56° und siedet unzersetzt etwas ober- 
halb 300°. Interessant ist die Umwandlung, die sein Jodmethylat beim Kochen 
mit alkoholischem Kali erleidet; unter Abspaltung von Methylamin entsteht -Phenyl- 
a-naphthol — eine Reaktion, die man sich in folgender Weise durch Zwischen- 
stufen erklaren kann: : 


Umlagerung, 


CH : CH 
: : Ubergang in io oat 
‘Sosnqpit Psendobase CoH 9__N.CH, vgl. S. 1029—1080 > 


—~s 
CH, - C,H; HO (CH,-C,H, 
OH, CH :CH-NH-CH; —repaitang CH, oe 
oo: CH,- C,H; “von H,N-CH; CO-CH,-C,H; 
Sas _CH==CH 


Ree ale <gon): C-0,H, ue 


Eine analoge Umwandlung wurde bei den Halogenalkylaten des Papaverins be- 
obachtet. ; 

Jenen drei Opium-Alkaloiden steht das 2-Methyl-1-benzyl- 
isochinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4) besonders nahe. Zu dieser Ver- 
bindung}, die fliissig ist und unter 12mm Druck bei 177—180° siedet, 
gelangten M. Freunp und Bons, indem sie Isochinolin-jodmethylat (8. 1022) 
mit Benzyl-magnesiumchlorid reagieren lieBen (analog Gleichung G auf 
S. 929) und das entstandene 2-Methyl-1- nee alse ate dk ASE (1.2) 
mit Zinn und Salzsiure reduzierten: 


pheno Nistor Met de H. 
CH op Naps o <u. N-CH, 
CH,-0,H, 
_CH, - CH, 
+H, 
Bask Ne ce ee 
Cs “NcH-N- CH, (2) 
CH,-C,H, 


Pyman zeigte, daB sie bei der Oxydation mit Mangandioxyd und Schwefel- 
siure in Benzaldehyd und 2-Methyl-dihydroisochinolium-Salz gespalten 
wird, wahrend 4hnliche Verbindungen, die an Stelle des Benzyls — des 
einfachsten Aralkyls — ein eigentliches Alkyl (z. B. Athyl) enthalten, 
— einer solchen Spaltung nicht unterliegen. In dieser Reaktion: 


1 M. Freonp, Bove, B. 42, 1751, 1768 (1909). — Pyman, Soc. 95, 1741, 1749 
(1909). 
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CH,-CH CH,-CH 
Pend Nira tg pe a a Gs ee ee + CHO-C,H Za) 
“\CH-N-CHs ‘ ea 


a! H . 
Cy +m: N<gorH te 
CH,-C,H, 


liegt das einfachste Beispiel fir die Abbau-Vorginge vor, welche. beim 
Studium jener drei Opium-Alkaloide den ersten Schritt zur Entratselung 
ihres molekularen Baus bedeuteten: die Spaltung von Narkotin in Opian- 
sdure und Kotarnin (Gleichung P auf S. 1028), von Hydrastin in Opian- 
sdure und Hydrastinin (Gleichung Q aut S. 1028), von Laudanosin in 
Veratrumaldehyd und den dem Hydrastinin entsprechenden Dimethy!- 
Ather (vgl. S. 10341035); s. auch die letzte Stufe von Formelreihe U 
auf S. 1032. 

Kine Synthese, welche die Umkehrung jener Spaltung bedeutet, ist 
in den letzten Jahren mehrfach am Beispiel des Kotarnins ausgefiihrt — 
worden. Man erhalt z. B. durch Kochen von Kotarnin mit Phthalid 


CH . 
CHK 6 AS in Methylalkohol das Anhydro-kotarninphthalid? (For- 
mel XIII, s. u.), das sich vom Narkotin (X auf S. 1044) nur noch durch 


CH, - 0. - 
Oo cba CH 


XI 0- C,H ; 
CH * “CH-—N-CH, 


se) eRe 
Pe eON IG 
Os CO— 


das Fehlen zweier Methoxyle unterscheidet und bei der Oxydation mit 
Braunstein und Schwefelsiure in Kotarnin und Phthalaldehydsiure ge- 
spalten wird. In analoger Weise ist auch unter Anwendung des di- 
methoxylierten Phthalids (Mekonin) die Synthese des Narkotins gegliickt 
(vgl. Bd. I, Tl. IV). 

Wihrend die Kondensation mit Phthalid selbst nur maSige Ausbeute liefert, 
verliuft sie ganz quantitativ mit Nitro-phthalid. “Die Gegenwart der Nitro-Gruppe 

’ erleichtert also die Kondensation?. 

Zu einem Stellungs-Isomeren des Narkotins — Isonarkotin®, For- 
mel XIV, 8.1047 — gelangt man durch Kondensation von Hydro-kotarnin 
mit Opiansiure in starker Schwefelsiure. Es gibt mit konz. Schwefel- 
siure eine prachtig karminrote Farbung, wahrend Narkotin sich in 
Schwefelsiure mit schwach citronengelber Farbe lost. DaB es ent- 
sprechend obiger Formel sich vom 5-Benzyl-isochinolin ableitet, wird 


' Hore, Rosinson, Soc. 99, 1153 (1911). 

* S. auch Horr, Rosinson, Soc. 99, 2114 (1911); 105, 2085 (1914). 

* C. Lizpermann, B. 29, 183, 2040 (1896). — E. G. Jonzs, W. H. Perxin jun., 
R. Ronson, Soc. 101, 257- (1912). — M. Freunp, K. Freiscuer, B. 45, 1171 (1942). 
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daraus geschlossen, daf das Brom-hydrokotarnin, welches das Brom 
im Benzol-Kern, also in der 5-Stellung enthalt (Formel XV, s. u.), bei 


| | Br 

CH, -0— CE CH 
aa Nees oe hee Se o @ au. 
cr ele an ee ae ke: 
: ok A On-cu, 6.08,” 
3 
CH, 
0-CH, 


dem Versuch der Kondensation mit Opiansiure unverandert zuriick- 
erhalten wird. 

Auch die 8.1043 aufgezihlten Opium-Alkaloide selbst wiirden ihrer 
Struktur nach (vgl. die Formeln auf 8.1044) hier als Derivate des 1-Benzyl- - 
isochinolins zu behandeln sein. Doch empfiehlt es sich, ihre Besprechung 
auf den Abschnitt zu verschieben, welcher die Alkaloide als Naturprodukte 
zusammenfassen soll (Bd. II, Tl. IV). 


VierunddreiBigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyridin-Systeme. III. Weitere zweikernig- 
kondensierte Systeme. 


(Spirocyclische Systeme. — Orthokondensierte Systeme [Pyrinden, Naphthyridin, 

Conidin, Piperolidin usw.]. — Systeme mit drei gemeinsamen Ringgliedern [Camphi- 

din, Tropan, Granatanin]. — Systeme mit vier gemeinsamen Ringgliedern [Chinu- 
clidin]). 


AuBer dem Chinolin und Isochinolin — den beiden Benzo-pyridinen 
(vgl. S. 912) — kennt man noch eine ganze Reihe anderer zweikerniger 
Systeme, in denen ein Pyridin-Kern mit einem isocyclischen oder einem 
‘heterocyclischen Kern kondensiert ist. Auf diesen Systemen bauen sich 
freilich nicht Kérpergruppen auf, die so eingehend durchforscht sind wie 
die Chinolin-Gruppe. Eimige von ihnen besitzen aber wiederum als 
Stammformen von Alkaloiden besonderes Interesse (vgl. 8S. 1057 ff, 1078, 
1079—1080). 

Die im Folgenden gewidhlte Kinteilung wird durch die Anzahl der 
den beiden Hinzelringen gemeinsamen Ringglieder bestimmt. Be- 
gonnen wird demnach mit spirocyclischen Systemen (ein gemeinsames 
Ringglied); dann folgen orthokondensierte Systeme (zwei gemeinsame 
Ringglieder), denen sich endlich solche mit drei und mit vier gemein- 
samen Ringgliedern anschlieBen. 
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1. Spiroeyclische Systeme. / 


Die spirocyclische Kondensation ist formal nur beim hydrierten 
Pyridin-Ring méglich. Verwirklicht ist sie sowohl fiir Kohlenstoff wie 
fir Stickstoff als gemeinsames Ringglied. 

Spirocyclische Kondensation durch Kohlenstoff! zwischen einem Cyclo- 
hexan- und einem Piperidin-Ring findet sich in dem Imid der 
Cyclohexan-1.1-diessigsiure, zu welchem man auf dem folgenden Wege 
gelangt, der mit der Kondensation von Cyclohexanon und Cyanacetamid 
(in Gegenwart von etwas Piperidin oder Natronlauge) beginnt: 


H,— 
ye oo CH 
\cH,—CH 


eo + 2CH,(CN)(CO-NH,) 


e 


E / EOF, CB(CN)-CO-NH, -| 
<4 \cH,— CH,” \ontco. NH,)-CN 

a PEL —CH CHIEN) CO 
\CH,—CH,” Leis .NH,)- CK ae 


Verseifung und Bbw 
spaltung von 2C0, 


CH,—CH CH,-CO 
v4 Not NH . A 
MSN On, CH” Ope oe ©“ 


Die Verbindung wird durch warme starke Schwefelsiure zur Cyclohexan- 
diessigsiure aufgespalten. 

3 Fiir die Kondensation zweier Piperidin-Ringe liegt ein einfaches Beispiel 
in dem Bis-c-piperidon-6, §’-spiran vor, das man erhdlt, wenn man den aus Natrium- 
malonester und Trimethylen-chlorobromid herstellbaren 6,5’-Dieblor-dipropy]lmalon- 
ester mit methylalkoholischem Ammoniak erhitzt: 


_CH,-CH, _/CH,-CH, 
ClH,C” Nod’ \cH,Cl 
*” C,H,0:00% “\t0. OC,H, Ms 
sn, Aly OH, il: CH 


H, B 
oe con N CORE” he 


Es krystallisiert aus kochendem Wasser in farblosen Prismen, schmilzt unscharf 
gegen 330° und reagiert auf Lackmus neutral. 

Spirocyclische Kondensation durch. Stickstoff ist natiirlich nicht bei drei- 
wertigem, sondern nur bei fiinfwertigem Stickstoff méglich. Es liegen- 
einige quartjére Ammoniumhalogenide dieser Art? vor, in denen teils 


* Tuorz, J. F. Tuorre, Soc. 99, 427, 448 (1911). — Leucns, Gisserer, B. 45, 
2119, 2126 (1912). — E. Fiscuzr, Beromawn, A. 398, 124 (1913). — J. F. Tuorps, 
Woop, Soc. 103, 1592, 1598 (1913). 

+ Scuorrz, Frremenrr, B. 32, 849, 852 (1899). — v. Braun, B. 39, 4348, 4351 
(1906); 49, 972, 2630, 2642 (1916). — Axpert, B. 42, 545 (1909). 


YTotramethylen-piperidiniumbromid. — 1049 


zwei Piperidin-Ringe, teils ein solcher mit einem Pyrrolidin-Ring ver- 
einigt sind. Wie sie erhalten werden, ist schon S. 825 erlautert (vgl. 
daselbst Gleichung P und Q). An dem Tetramethylen-piperidinium- 
bromid, das man sowohl aus Piperidin durch Einwirkung von 1.4- 
Dibrom-butan, wie aus Pyrrolidin durch 1.5-Dibrom-pentan in warmer 
waBriger. Lésung bei Gegenwart von (1 Mol.) Atznatron bereiten kann, 
hat v. Braun die ,Hormannsche Aufspaltung“ untersucht, indem er 
die durch Silberoxyd erhaltene Lésung des entsprechenden quartaren 
Hydroxyds destillierte. Er erhielt als Hauptprodukt das N-[d-Oxy-butyl]- 
piperidin: 

2 aa ee 

OH et 


neben einem Gemisch von etwa gleichen Teilen N-Butenyl-piperidin 
C,H,,>N-C,H, und N-Pentenyl-pyrrolidin C,H,>N-C,H,. Der Haupt- 
menge mach war also der Piperidin-Ring erfilton sebli¢ben, der Pyrro- 
lidin-Ring dagegen gesprengt. Dieser Befund — gewonnen an einer 
Verbindung, welche die beiden Ringe in ihrem Molekil derart vereinigt, 
daB auBer dem Unterschied der Ringfestigkeit kein anderes Moment fir 
die Bereitschaft zur Spaltung in Betracht kommen kann, — liefert eine 
wertvolle Stiitze fir das Urteil, daB der gesattigte sechsgliedrige Hetero- 
Ring fester gefiigt ist als der analoge Fiinfring (vgl. S. 7, vgl. ferner 
S. 1106—1107). | 


Il. Orthokondensierte Systeme. 


Hierhergehorige Systeme sind in nicht unbedeutender Zahl ver- 
wirklicht worden. Man kann zwei Hauptfalle unterscheiden, je nachdem 
das bei den Einzelringen gemeinsame Doppelglied aus zwei Kobhlenstoff- 
atomen besteht (,,carbo-kondensierte Systeme) oder aber aus einem Kohlen. 
stoff- und einem Stickstoffatem (,,carbaxi-kondensierte“ Systeme). 


A. Carbokondensierte Systeme. 


Fir eine ,,halbrationelle‘ Nomenklatur fehlen hier — wie iiberhaupt 
bei den kondensierten heterocyclischen Kernen (vgl. S. 31) — die nétigen 
Bestimmungen. In der Original-Literatur haben die Autoren zuweilen 
neue Trivialnamen eingefihrt. Zuweilen haben sie den Versuch ge- 
macht, durch die Namen die Beziehungen zu den Einzelringen oder zu 
ahnlichen Zweikernsystemen auszudriicken; da aber die verschiedenen 
Autoren hierbei verschiedene Gesichtspunkte verfolgten, lassen die von 
ihnen gew&hlten Bezeichnungen, wenn sie nebeneinander gebraucht 
werden, die Analogie der hier zusammenzustellenden Systeme nicht er- 

1 Uber spirocyclische Kondensation von einem Piperidin- mit emem Tri- 
methylenimin-Ring vgl.: Gasriet, Srezner, B. 29, 2390 (1896), — Gasriet, Cotman, 
B. 38, 2875 (1906). — Dunuor, Soc. 101, 1998 (1912). 
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kennen. Daher werden im Folgenden — auBer den Namen der Original- 
Literatur — Namen gebracht, die nach einem Grundsatz gebildet 
sind; es wird namlich die Kondensation des zweiten, an den Pyridin- 
Ring sich angliedernden isocyclischen oder heterocyclischen Systems 
durch Wortelemente, wie ;,Cyclopentadieno“, ,,Furano“ usw., ausgedriickt, 
welche Shnlich — aber ohne Abkiirzung — gebildet sind}, wie die Be- 
zeichnung ,,Benzo“ fiir Angliederung des Benzol-Rings (s. S. 31). 
Danach sind die hier an erster Stelle aufzufiihrenden Systeme I 
und II (s. u.) Cyclopentadieno-pyridine zu nennen, wahrend in der 
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Original-Literatur ibre Analogie mit dem Inden in dem Namen Pyrinden? 
hervorgehoben wird (vgl. dazu S. 32 Anm. 1). 

Zu Abkémmlingen des Systems I ist Zincxe gelangt, indem er Bx-Oxy-chino- 
line oder ihre Bx-Amino-Derivate den gleichen Reaktionen (Chlorierung zu ,,Keto- 
chloriden“ bzw. chlorierten Chinonen, Umwandlung der Ketochloride in Chloroxy- 
chinone und Behandlung der chlorierten Chinonkérper mit Alkali) unterwarf, die 
von den Naphtholen bzw. Aminonaphtholen zu Inden-Derivaten fiihren (vgl. Bd. I, 
ANBNOR RT Ad ste 


NE, CO 
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N N C 
Cl 
—C<¢oH Oxydation | BS eer (D) 
LA eae C+ Cl ce kee ak Ze Cl 
Cl Cl 


1 Fiir die Angliederung eines Pyridin-Rings ergibt sich derart die Bezeich- 
nung ,,Pyridino“; vgl.: Scuom, B, 44, 1662 (1911). — Sremxorr, LiirzKenporr, 
A. 403, 46 (1914), Kiirzt man ab, so kommen ,,Pyro“ oder ,,Pyrido“ in Betracht; 
»Pyro“ ist indessen zu vermeiden, weil es schon vielfach. zur Benennung pyro- 
genetischer Verbindungen benutzt worden ist. 

2 Uber Pyrinden-Kérper s.: Zinoxe, A. 290, 321 (1896): — Buirrner, B. 35, 
1411 (1902). — Srospe, Vouranp, B. 85, 3975 (1902). — Fers, B. 87, 2138 (1894). 
— Srosse, J. pr. [2] 86, 211 (1912). — Srrinarer, J. pr. [2] 86, 244, 249 (1912). 
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Furano- und Thiopheno-pyridin. 1051 


Stopse kam zu Aryl-Derivaten des entsprechenden Pyrhydrindens (Cyclo- 
penteno-pyridins) — z. B. Formel III, s. u. — analog Formelreihe N auf S. 1009 
durch Einwirkung von salzsaurem Hydroxylamin auf die Produkte der Anlagerung 


C,H, 
pe ates 

ee eee CS 
xe Nit aa ~~ O(CH,). 


von Aryliden-acetophenonen an Cyclopentanon. 


Vom System II leitet sich eine Verbindung ab, die man auf folgendem Wege 
aus dem Anhydrid der Cinchomeronsaure bereitet hat: 


CH-C,H, 
oc-—o C—o 
£60 Poh 0 
ae, Kondensation mit Bie! 
| | *CeH; -CHy-CO.H ae | 
| unter Abspaltung ) 
IMSa von H.O und CO, Pec 
N T 
OC—CH-C,H, 
£60 
Isomerisation we = Me 
durch NaO-CH, | | (E) 
Se gue 
N / 


Dioxo-Derivate von hydrierten Furano-pyridinen sind die inneren 
Anhydride der Chinolins’ure und Cinchomeronsaure (S. 872, 873). 


Diese beiden ortho-Dicarbonsiuren lassen sich ferner durch Reaktionen, wie 
sie von der Phthalsiure zu Phthalid-Derivaten fiihren, in Abkémmlinge? von 
Phthaliden? der Pyridin-Reihe — z. B. Formel IV (s. 0.), vgl. ferner oben in Formel- 
reihe E die erste Stufe — verwandeln. 


Das Thiopheno-pyridin®? (Pyridino-thiophen) der Formel V . 
(s. u.) wurde in schlechter Ausbeute aus g-Amino-thiophen (S. 122) durch - 


C= EN. 

SGN PEND cs NH 
V) | ha : vi) ony Joos, 
pata oie NH 


Anwendung der Sxraupschen Chinolin-Synthese (S. 918) erhalten. 


1 Vel.: Fexs, B. 37, 2138, 2140 (1904). — Simons, H. Coun, B. 47, 1238 (1914). 
— §. auch Benary, B. 51, 567, 570 (1918). 


CH 
2 Uber ein der Chinolinséiure selbst entsprechendes Phthalid NC,H, he py 


s. Zincke, WinzuEmmer, A. 290, 329, 353 (1896). 
* Sreinxopr, Liitzkenporr, A. 403, 45 (1914). — §. auch Benary, B. 51, 568, 
512 (1918) 
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Von Pyrrolo-pyridinen' leiten sich die inneren Imide der Chinolinsiure und 
Cinchomeronsidure (S. 872, 873) ab”. 

In etwas gréBerer Zahl dargestellt und eingehender untersucht 
wurden Derivate von Pyrazolo-pyridinen® (Pyrazo-pyridinen). 

Das Pyrazolono-lutidin der Formel VI (S. 1051) z. B. entsteht aus 4-Chlor- 
Intidin-3-carbonsiiureester durch Erhitzen mit waBrigem Hydrazinhydrat auf 150°. 


Es bildet gelbe Tafeln. 
Auch das Isoxazolo-pyridin-* und das Imidazolo-pyridin-°System wurden in 


Form von Abkémmlingen aufgebaut. 

Fir Pyridino-pyridin-Systeme — also naphthalinartige Gebilde 
aus zwei Pyridin-Kernen — hat Reissert den zweckmabigen Namen 
»Naphthyridine“ eingefiihrt, wobei er zugleich den Vorschlag machte, 
die verschiedenen Isomeren durch Angabe der von den beiden Stick- 
stoffatomen eingenommenen Platze im Sinne der iiblichen Naphthalin- 
Bezifferung zu unterscheiden. Der Stammkérper VII (s. u.) ist hiernach 
als 1.8-Naphthyridin zu bezeichnen. 


as ne 
VID aks VIII) 

sn ea, 

N W 


Sein Oktabydrid entsteht durch Destillation der Bis-[y-amino-propyl]-essig- 
siure®; 


eek Oh ws oes LAS HOE CB; —CH,— CH— CH, —CH, 
2° NH, Co. OH H,N- -CH, : CH,— NH — C——N— (CH, ee 


es bildet farblose Nadeln, schmilzt bei ca. 67°, siedet unter 754mm Druck bei 248°, 
wird von Wasser leicht zu einer stark alkalisch reagierenden Lésung aufgenommen 
und zieht an der Luft begierig Kohlensiure an. — Verbindungen, welche sich ent- 
weder vom 1.6- oder vom 1.7-Naphthyridin ableiten’ und ,,Chinopyrin“-Kérper 
genannt wurden, sind aus dem Chinolinsiureimid unter Benutzung der Reaktions- 
folge gewonnen worden, die in Formelreihe O auf 8S. 1027 am Beispiel des Phthal- 
imids erlautert ist. In analoger Weise kam man vom Cinchomeronsiureimid zu 
»Copyrin“-Derivaten®, fiir welche das 2.7-Naphthyridin (VIII, s 0.) als Stamm- 


kern nachgewiesen wurde. 
\ 


* Benennung als ,,Pyrindole“ s. Cain bei Perxin, Rosinson, Soc. 101, 1787 
(1912). — Uber die in dieser Abhandlung gegebene Auffassung des Auaharcoins als 
Methyl-pyrindol s. O. Fiscuer, B. 47, 100 (1914). 


H > sree es sep Fets, B. 37, 
2139, 2145 (1914). — S. ferner Benary, B. 51, 568, 570, 571, 576 (1918). 

° Vgl.: Micuaruis, v. Arenn, B. 36, 515 (1903). — Orrozeva, G. 36, I, 473 
(1906); 37, II, 71 (1907). — Myrcwaguis, A. 366, 328, 357, 378 ff., 396 (1909). | 
Buttow, B. 43, 3401 (1910). 

4 Vel. Scadrrin, C. 1916, I, 9830—931. 

5 Vgl. We.uiscu, Bio. Z. 49, 179, 182 (1913). 

6 Reissert, B. 26, 2137 (1893); 27, 979 (1894). — Uber 4-Phenyl-2-oxy- 
1.8-naphthyridin s. Disney R. A. LE [5] 20, I, 40, 48 (1911), 

7 Fexs, B. 37, 2129 (1904). 2 Gia Counc: B. 35, 1358 (1902). 


* §. auch tiber ,,Benzal-meridin“ NC, 


Conidine. 1053. 


ca 


SB. Carbazi-kondensierte Systeme. 


Quartaire Verbindungen, die auf das aus einem Pyridin- und einem 
Trimethylenimin-Ring carbazi-kondensierte System zuriickzufiihren sind}, 
entstehen spontan aus solchen (flissigen) Halogen-Derivaten der «-Homo- 
logen des Pyridins, welche ihr Halogen am zweiten Glied der Seiten- 
kette enthalten, durch ,,intramolekulare Alkylierung“, z. B.: 


CH: CH 
HC; “CH HC; SCH 
nol 0-CH,-CH,Br x alest oy 
x CH, : 
Br CH, 


Es sind farblose wasserlésliche Salze, die sich gegeniiber Alkalien wie 
die gewdéhnlichen quartiren Pyridiniumhaloide (vgl. S. 798—799, 927) 
verhalten, indem sie rote Zersetzungsprodukte liefern. 

Lorruter hat solche Verbindungen hergestellt und die Reaktion dann 
auf die entsprechenden Halogen-Derivate von homologen Piperidinen aus- 
gedehnt. Diese verlieren beim Erwirmen mit Natronlauge Halogen- 
wasserstoff, und es eutstehen tertiadre bicyclische Amine”, welche auf das 
perhydrierte System IX (s. u.) zuriickzufiihren sind, das man rationell 
als 1.2-Athylen-piperidin bezeichnen kann. Ihm wurde der be- 


(6) 
1x) (DEG TCH) 
() H.C. cH (4) 
N 
(ty JE (3) 
CH, 
(2) 
CH CH, (7) 
= BG \ca is (8) HC pit) 
i ad Je cae ) (2) HO 7H) 
NC. ‘cH NX OH, (4 
ee (a) 3H, (4) 
HOCH (2) H,O—CH, (3) 


queme Trivialname Conidin zuerteilt, da sich herausstellte, daB Stoffe, 
die friher aus Schierlings-Alkaloiden gewonnen waren, diesem Verbin- 


1 Lirrier, B. 37, 162 ff. (1904). — Loérrrer, Piocxer, B. 40, 1320 (1907). — 
Lérrrer, Grosse, B. 40, 1331 (1907). _ 

2 Lorrter, B. 37, 1881, 1887, 1889 (1904); 42, 948 (1909). — Lorrizr, PLécxsr, 
B. 40, 1310 (1907). — Lérrier, Grosse, B. 40, 1325 (1907). — Lirrter, RemMuer, 
B. 48, 2052 (1910). 
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1054 Pyrrocolin. 


dungstypus angehdren. Die Gewinnung des einfachsten Conidins ist 
bisher nicht gegliickt?. 

Am genauesten untersucht wurde das Methyl- Homologe, das nach der in IX 
eingetragenen ‘Bezifferung als 2-Methyl-conidin zu bezeichnen ist. Da es zwei 
ungleichartig-asymmetrische Kohlenstoffatome enthilt, existiert es in zwei diastereo- 
meren inaktiven Formen, deren jede in aktive Formen spaltbar ist. Ein Gemisch 
der optisch-aktiven, diastereomeren Formen, die sich voneinander im Siedepunkt 
unterscheiden (143—145° bzw. 151—154°), stellt das aus Conhydrin gewinnbare 
e-Conicein (vgl. Bd. II, Tl. 1V) dar. — Die Verbindungen sind stark basisch, in 
kaltem Wasser leichter léslich als in warmem, entfirben Kaliumpermanganat in 
schwefelsaurer Lésung nicht und vereinigen sich mit 1 Mol. Methyl- bzw. Athyl- 
jodid zu quartiren Ammoniumjodiden. 


Die Formel X (S. 1053) des nichthydrierten, aus einem Pyridin- und 
einem Pyrrol-Ring carbazi-kondensierten Systems legt M. Scnourz einer 
dem Indol und Isoindol isomeren Verbindung C,H,N bei, die er aus 
dem Picolid (vgl. S. 1056) durch lingeres Kochen mit Salzsaure erhielt. 
Ist dieser Bildungsvorgang auch nicht gerade durchsichtig (vgl. Formel- 
reihe I auf S. 1056). so besitzt die Auffassung doch Wahrscheinlichkeit, 
da die Verbindung wegen ihrer Herkunft vermutlich einen Pyridin-Ring 
enthalt und in ihren Reaktionen charakteristische Merkmale der Pyrrol- 
K6érper zeigt, und da eine von der Formel X verschiedene Kombination 
des Pyridin- mit dem Pyrrol-System sich fiir die .Zusammensetzung 
C,H,N nicht konstruieren laBt. Wegen der Beziehungen zum Picolin 
und Pyrrol wurde zuerst der Name Pyrroeolin gewahlt. Dieser Name 
ist auch der spiter benutzten Bezeichnung ,,Pyrindol“ vorzuziehen; 
denn vom Indol kann weder durch Angliederung eines Pyridinkerns noch 
durch Austausch des Benzolkerns gegen den Pyridinkern die Formel X 
abgeleitet werden (vgl. auch S. 1052 Anm. 1). Rationell kann man den 
Namen 1.2-Divinylen-pyrrol bilden, indem man das zweiwertige 
Radikal —CH:CH-CH: CH — ,,Divinylen“ nennt?. 

Pyrrocolin® krystallisiert aus Alkohol in farblosen Blittchen, schmilzt bei 
74°, siedet bei 205° und besitzt einen an Naphtbalin erinnernden Geruch. Es lést 
sich in warmen verdiinnten Séuren; doch kénnen krystallisierte Salze nicht er- 
halten werden, da in der Lésung Zersetzung eintritt. Gegen Oxydationsmittel ist 
es sehr empfindlich. Es zeigt sowohl die Fichtenspan- wie die Isatin-Reaktion des 
Pyrrols und gibt in verdiinnter Schwefelsiure mit Kaliumjodat eine tiefindigoblaue 
Lésung. Beim Kochen mit Essigsiiureanhydrid und Natriumacetat entsteht eine 
Verbindung ©,,H,ON, die sich durch ibr Verhalten als Keton (C-Acetyl-Derivat 
NC,H,-CO-CHs) erweist. Mit Benzoldiazoniumchlorid kuppelt Pyrrocolin in saurer 
Lésuvg leicht zu einem schén krystallisierten roten Azokérper. Mit Aldehyden und 
Ketonen kondensiert es sich leicht. Von Natrium in Alkohol wird es zu dem sehr 


' LorrLer, Grosss, B. 40, 13836 (1907). 
* Von Vinylen — CH: CH — abgeleitet, wie Diphenylen von Phenylen. 


° M. Scuourz, B. 45, 736, 742, 1718 (1912). Ar. 251, 666 (1913). — M. Scuoxrz, 
Fravupe, B. 46, 1069 (1918). 
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sdureempfindlichen Dihydro-pyrrocdlin C,H,N reduziert, das ebenfalls die Pyrrol- 
Reaktionen zeigt und als «-Butadienyl-pyrrol: 


CH,: CH-CH: CH-C=—CH 


NH— cH? OH 


aufgefaBt wird. 

In vollkommen hydrierter — also aus einem Piperidin- und einem 
Pyrrolidin-Ring kondensierter — Form! (XI, S. 1053) fiihrt dieses Ring- 
system den passenden Namen Piperolidin?, Man erhalt das Piperolidin 
selbst aus seinem schon S. 894 (vgl. Gleichung Zk) erwahnten » 2-Oxo- 
Derivat, dem Piperolidon, durch Reduktion mit Natrium in Alkohol. 
ferner aus dem w-Oxy-a-propyl-piperidin (S. 852) durch Wasserabspaltung 
mittelst konzentrierter Schwefelsiure oder Phosphorpentoxyds: 


CH,—CH,—CH—CH—CH, « OH,=CH,—CH=CH 


PTT, *“SCH., (H 
CH,—CH,—NH q.on! 2” he a 


~ CH,—CH,—-N-—CH, 
wobei daneben nur geringe Mengen des ungesattigten monocyclischen 
Piperidyl-propens NH<C,H,-CH,-CH:CH, entstehen. In der Reak- 
tion H (s. 0.) zeigt sich wieder die Neigung zum Fiinfringschlu8; denn bei 
analoger Behandlung der am zweiten Koblenstoffatom der Seitenkette 
ihr Hydroxyl tragenden Alkohole der Piperidin-Reihe wurden die bi- 
cyclischen, einen Vierring enthaltenden Conidine (vgl. S. 1053—1054) 
nicht gewonnen, sondern nur _ungesattigte monocyclische Kérper. 
Piperolidin ist Jeichtflissig, -siedet bei 161°, zeigt Dj® = 0-904, reagiert in 
wiBriger Lésung sebr stark basisch und ist in kalter schwefelsaurer Loésung voll- 


kommen bestandig gegen Permanganat. Es ist die inaktive Form des frither aus 
Coniin erhaltenen d-Coniceins (vgl. Bd. I, Tl. IV). 


Die aus einem Pyridin-Ring und einem 1.2.4-Triaxol- bxw. einem 
Tetraxol-Ring carbazi-kondensierten Systeme XII und XIII (s. u.) haben 


CH CH 
XII as ee XIII ieee 
) HCW nis? : ) HC Cc 
NX. \N NN \N 
4 Ao5) 
CH N NN 


MarckwaLp und RupziK® verwirklicht und ,,Benztriazol® bzw. ,,Benz- 
tetrazol® genannt. Die Namen sind insofern zulassig, als man sich 
diese bicyclischen Gebilde auch durch Kondensation eines Benzol-Kerns 
mit einem Triazol- bzw. Tetrazol-Kern entstanden denken kann, aber 
nicht zweckmiBig, weil nach erfolgter Kondensation der Benzol-Kern 


1 Uber ein Trioxo-Derivat der im Pyridin-Kern perhydrierten Form s. ANGEII, 
B. 23, 1795, 2154 (1890). G. 20, 761 (1890). 

2 Lorrier, Kam, B. 42, 94 (1909). — Loérrrer, Friteer, B. 42, 3420 (1909). 

3 B. 36, 1111 (1903). 
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nicht mehr vorhanden ist (vgl. S.619). Rationell kann man die Systeme 
als 3.4-Divinylen-1.2.4-triazol (XII) und 1.5-Divinylen-tetrazol (XII) 
bezeichnen. DaSf man zu ihnen von e@-Hydrazino-Derivaten des Pyridins 
durch Einwirkung von Ameisensiure bzw. salpetriger Saure gelangt, ist 
schon S. 840 mitgeteilt worden. Die Konstitution wurde dadurch be- 
statigt, daB die auf solche Weise aus «-Hydrazino-pyridin-/’-carbonsaure 
gewinnbaren Carbonsaéuren durch Oxydation mit Kaliumpermanganat zu 
1.2.4-Triazol bzw. zu Tetrazol abgebaut wurden. 

1.5-Divinylen-tetrazol! (,,Benztetrazol“) bildet farblose Prismen, 
schmilzt bei 159°, ist in Wasser fast unldslich und zersetzt sich explosionsartig, 
wenn es mit einem rotglihenden Stab beriihrt wird. 


Als Derivat des aus xwet Pyridin- Kernen carbazi-kondensierten, 
Chinolizin (Formel XIV, s.u.) genannten Systems formuliert M. Scuonrz 


CH CH oe C-CO-CH, 
oer Cca™ ° -CH, 
XIV) XV) | 
HO. UNN_CH ’ H nd ok coe 
CH CGH CH  ¢O 


das a-Picolid? (XV), das er aus q@-Picolin durch Erhitzen mit Essig- 
siureanhydrid erhielt (vgl. S. 805, Gleichung N). 

Das Picolid krystallisiert aus heiBem Wasser in weiBen Nadeln, schmilzt bei 
176°, laéBt sich bei 360° unter nur geringer Zersetzung destillieren und ist gegen 
Oxydationsmittel sehr empfindlich. Es besitzt keine basischen Eigenschaften, lést 
sich zwar in konzentrierter Salzsiure, fillt aber auf Zusatz von Wasser unverindert 
aus. Es gibt ein Monoxim, Mono-phenylhydrazon, Mono-semicarbazon, kondensiert 
sich in alkalisch-alkoholischer Lésung mit 2 Mol. aromatiseher Aldehyde und addiert 
Brom. Durch einstiindiges Kochen mit 25-proz. Salzsiure wird Picolid in Pyrro- 
colin (S. 1054) iibergefiihrt; den Vorgang deutet Scuorrz folgendermaBen: 


C=C(CO. CH,): C. CH, Abspaltung C=CH.- Co. CH, 
CH Ky ike! FOSS en ~ yon 2 Acetyl CH Re RE 


= C—CH-CH 
aa eee CH fen (I) 


111. Systeme mit drei gemeinsamen Ringgliedern. 


Wir haben hier vier Zweikern-Kombinationen zu behandeln. die 
in ihren perhydrierten Formen durch die folgenden Symbole dar- 
gestellt werden: 


CH,—CH—CH, CH,—CH—CH, 
f) CH, NH (Noreamphidin), Il) NH CH, NH , 


CH,—CH—CH, CH,—CH—CH, 


1 Fara@uer, Furness, Soc. 105, 695 (1915). 
* Scuoirz, B. 45, 734, 1718 (1912). Ar. 251, 666 (1913). — Scuoxrz, Fravpe, 
B. 46, 1069 (1913). 
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a 
CH,—CH—CH, CH,—CH—CH, 
1689) | NH CH, (Nortropan), IV) CH, NH CH, (Granatanin) . 
CH, CHS CH, CH,—CH-—CH, 


Die beiden ersten, in denen als gemeinsame Ringglieder ausschlieB- 
lich Kohlenstoffatome auftreten, haben bisher nicht besondere Be- 
deutung erlangt. 


Von I leitet sich als Trimethyl-dioxo-Derivat das Camphersiureimid 
C,.H,;;0.N (vgl. Bd. Il, Tl. I) ab. Tarex und Ecxsters! haben es durch elektro- 
lytische Reduktion in andere Derivate dieses aus eimem Cyclopentan- und einem 
Piperidin-Kern kondensierten Systems verwandelt, namlich in zwei stellungsisomere 
Camphidone C,,H,,ON, die sich durch groBe Bestandigkeit ihres Lactamringes 
auszeichnen, und in das sauerstofffreie Camphidin C,,H,.N, das gema8 Formel V 
(s. u.) ein Trimethyl-Derivat von I ist. Das Camphidin stellt eine weiche Krystall- 


CH,—C(CH,)—CH, CO—CH—CO 
Vy) C(CH,), NH , Vl) NH CH, NH 
CH,—CH-——-CH, cO—CH—CO 


masse dar, schmilzt bei 186°, siedet unter 755 mm Druck bei 209° (korr.) und er- 
innert im Geruch an Campher; aus dem Imid der d-Camphersdure bereitet, dreht 
es in Benzol das polarisierte Licht nach rechts. In siedendem Wasser lést es sich 
schwer zu einer stark alkalischen Lésung; mit Mineralsiiuren bildet es neutral re- 
agierende Salze. Mit Wasserdimpfen ist es leicht fliichtig; die Dimpfe farben 
einen Fichtenspan intensiv gelb. 

Von dem aus xwet Pipertdin-Kernen kondensierten System II leiten sich das 
Diimid der a,e’-Dicarboxy-glutarsiure*® — Formel VI (s. 0.) — und &hnliche 
Verbindungen® ab. 

Bei den Systemen III und IV finden wir unter den gemeinsamen 
Ringgliedern auch Stickstoff. Sie sind als Stammformen gewisser 
Alkaloide erkannt worden. Hierauf weisen die oben den Formeln bei- 
gefiigten Trivialnamen hin; rationell kann man III als 2.6-Athylen- 
piperidin oder 1.4-I[mino-cycloheptan, IV als 2.6-Trimethylen- 
piperidin oder 1.5-Imino-cyclovctan bezeichnen. 

Die Untersuchungen, in denen sich diese Systeme schlieBlich als die 
charakteristischen Atomgruppierungen fiir gewisse Naturstoffe enthiillten, 
gehéren zu den schénsten und wichtigsten der Alkaloid-Forschung. Uber 
ihren geschichtlichen Verlauf soll hier zuniachst ein kurzer Uberblick 
gegeben werden, der zugleich Gelegenheit bietet, diejenigen Tatsachen 
und Schliisse mitzuteilen, welche fiir die iotane der Struktur blei- 
bende Bedeutung erlangt haben. 

Sie kniipfen besonders an zwei stickstoffhaltige Produkte — Tropin 
und Kkgonin — an, die neben stickstofffreien Stoffen bei der Spaltung 


1B, 34, 3274 (1901). — S. ferner: Bénrincer & Séune, D.R.P. 126196 (C. 
1901, Il, 1286). — v. Braun, B. 42, 1429 (1909). 
* Guruzeit, JAHN, J. pr. [2] 66, 5 (1902). 
8 Tuotr, J. F. THorpg, Soc. 99, 427, 435, 436, 441, 442 (1911). 
MnyEr-Jacopson, org. Ch. Is. (1.u.2. Aufl.) 67 (Septeinber 1918) 
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des in Solanumarten vorkommenden, mydriatisch wirkenden Atropins 
und des durch anasthesierende Wirkung ausgezeichneten, in den Coca- 
Blattern enthaltenen Cocains gebildet werden. Das Atropin spaltet- sich 
nach der Gleichung: 


C,,H,,0,N (Atropin) + H,O = C,H,,0, (Tropasiure) + C,H,,ON (Tropin) (K) 


3 hydrolytisch in Tropasiure und Tropin, das Cocain wird zu Methyl- 
alkohol, Benzoes’ure und Ekgonin hydrolysiert: 


C,,H,,0,N (Cocain) + 2H,O = CH,O + C,H,O, + C,H,,0,N (Ekgonin) . (L) 


Ekgonin, dessen Name von éxyovoc = SpréBling abgeleitet ist, wurde 
1862 in Wouters! Laboratorium entdeckt und von Losszn? zuerst be- 
schrieben; Tropin ist von Kraut® 1863 aufgefunden, vielleicht zugleich 
von K. PrerrFeR‘ beobachtet worden. 

Das Tropin hat in erster Linie den Untersuchungen, die schlieB- 
lich tiber die beiden Spaltungsprodukte verschiedener Herkunft Licht 
verbreiteten, als Gegenstand gedient. Von 1879 ab bemiihte sich LapEn- 
BuRG®, seine Struktur zu ermitteln. In einer langen Reihe von Arbeiten 
lehrte er viele Umwandlungsprodukte des Tropins kennen, unter denen 
besonders das durch Wasserabspaltung entstehende Tropidin C,H,,N 
erhebliche Wichtigkeit behalten hat. Er zeigte ferner, daB das Tropin 
den Charakter eines tertiiren Amins besitzt, studierte den Verlauf des 
»Hormannschen Abbaus“ (vgl. Bd.I, Ti. 1, S.912—913) beim Jodmethylat 
des Tropins und demjenigen des Tropidins und kam dadurch zu dem 
Schlu8, daB das Stickstoffatom ein Methyl tragen und ferner cyclisch 
gebunden sein miisse. Da er durch Herstellung einer groBen Zahl von 
Saureestern (,,Troveinen“, vgl. S. 1066) fir das Sauerstoffatom alkoholische 
Funktion unzweifelhaft nachgewiesen hatte, so konnte er nunmehr die 
empirische Formel C,H,,ON des Tropins in CH,-N<C,H,,-OH auf- 
lésen 

Die weiteren Schliisse, die LapEnBuRG zog, waren unsicher und 
kénnen hier tibergangen werden, da sie sich nicht bewahrt haben. Der 
naichste groBe Fortschritt riihrt von Meruinc® her. Er gewann in den 
Jahren 1881—1882 aus dem Tropin durch Oxydation mit Kalium- 
permanganat das um CH, armere Tropigenin C,H,,ON, das sich als 
sekundires Amin erwies und durch Methylierung wieder in Tropin zuriick- 
verwandeln lieB, und durch Oxydation mit Chromsaure ohne Kohlenstoff- 


1 A, 121, 372 (1862). 2 A. 133, 360 (1865). 

3 A, 128, 282 (1868); 133, 87 (1865). 

4 A. 128, 279 (1863). 

5 Vgl. besonders: B. 12, 944 (1879); 18, 104, 1081 (1880); 14, 227, 2126, 2403 
(1881); 15, 1028, 1140 (1882); 16, 1408 (1883); 20, 1647 (1887); 24, 1628 (1891). 
A. 217, 114 (1883). 

* B. 14, 1829 (1881); 15, 287 (1882); 24, 3108 (1891). A. 216, 329 , (1882) 
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Erkenntnis des Siebenkohlenstoff-Rings im Tropin. 1059 


verlust die zweibasische Tropinsaure, deren empirische Formel 
C,H,,0,N also in CH,-N<C,H,(CO,H), aufgelést werden konnte. Durch 
seine Resultate wurde er veranlaft, das Tropin als gesAttigten bi- 
cyclischen Alkohol zu betrachten. Bei der von LapEnsura verfoch- 
tenen Annahme monocyclischer Struktur muBte man dagegen im Tropin 
unter Beriicksichtigung der empirischen Formel 0,H,,(OH)N die Gegen- 
wart einer Doppelbindung voraussetzen, wofir das Verhalten des Tropins 
nicht den geringsten Anhaltspunkt bot. 

Aber auch Meruine fand noch nicht den richtigen Wie elaiadirack 
fir das dem Tropin zugrunde liegende Ringsystem. Erst in den Jahren 
1896—1898 gliickte die endgiltige Lésung WriuusTAtrER}. Schon S. 202 
ist mitgeteilt worden, wie WiLLsTATTER von der Tropinsiure zur nor- 
malen Pimelinsiure gelangte und damit nachwies, daB ihre sieben 
Kohlenstoffatome in unverzweigter Kette aneinandergereiht sind. Die 
Tropinséure — eine Dicarbonsiure von der Zusammensetzung C,H,,0,N 
— entsteht nun aus dem Alkohol C,H,,ON (Tropin) offenbar derart, daB 
eine cyclisch gebundene Gruppe —CH(OH)-CH,— zwischen ihren beiden 
Kohlenstoffatomen gesprengt und in 2 Carboxyle verwandelt wird: 


CH-OH OO gH 
: 2 lar tates : 
CH, CO,H ’ 


dies wird noch dadurch erhirtet, daB man schrittweise vom Tropin tber 
Tropidin und Dioxy-hydrotropidin zur Tropinsdure gelangen kann: 


CH ACO} o Utes H,O fe ; CH Vorsichtige CH: OH 
CH, eer 4 CH Oxydation CH-OH 
Weitere CO.H 
“Oxydation CO,H 


So ergab sich nunmehr der héchst tiberraschende Schlu8, daB im Tropin- 
Molekiil der Siebenkohlenstoff-Ring sich finden mu8, dem man bis 
dahin in biochemisch gebildeten Stoffen nicht begegnet war. Zwischen 
zwei Kohlenstoffatomen dieses Ringes war die Methylimino-Gruppe als 
Briicke anzunehmen. Von den verschiedenen Moglichkeiten, die hierfiir 
bestehen, durfte man solche mit EKinzelringen von drei und vier Atomen 
als unwahrscheinlich betrachten. Dann aber blieb nur die Gruppierung: 


(1) (1) (2) 
Cc—C C 


Vil) | N(CH) Ce) 
c—C—_——C 
(6) (5) (4) 


__ 1 Vgl. besonders: B. 28, 2277 (1895); 29, 393, 936, 1575 (1896); 30, 731, 2679 
(1897); 31, 1584 (1898). A. 317, 267 (1901). C. 1903, I, 841. 
r 6T* 
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iibrig, nach welcher dem Tropin ein aus Pyrrolidin und Piperidin konden- 
siertes Ringsystem zugrunde liegt. Den endgiltigen Beweis fiir das Vor- 
kommen des Pyrrolidin-Rings fihrte Witustarrser 1903 durch Oxydation 
der Tropinsiure zu N-Methyl-succinimid (vgl. 8.202). Da’ man anderer- 
seits — freilich in eingreifenden und nicht glatten Reaktionen — von 
Umwandlungsprodukten des Tropins zu Pyridin-Derivaten gelangen kann, 
hatte LapEwsurG schon 1883 am Tropidin (Bildung von Dibrom-pyridin, 
s. S. 1065) und 1887 am Norhydrotropidin (Bildung von Athyl-pyridin, 
vel. S. 1064) gezeigt. 

Fiir die gesittigte Wasserstoff-Verbindung des bicyclischen Systems 
VII fihrte Winusrirrer? den Namen ,,Tropan“ ein, woraus sich fir 
die am Stickstoff entmethylierte Stammsubstanz der Tropin-Gruppe 
(Formel III auf S. 1057) die Bezeichnung ,,Nortropan* ergab. 

Schon bevor es WitisTaTreR durch den Abbau zur Pimelinsaure 
gelungen war, tiber die Natur des bicyclischen Systems Klarheit zu ver- 
breiten, hatte er im Verlauf seiner planvollen Untersuchungen Beobach- 
tungen gesammelt, die nunmehr erlaubten, den vom Hydroxyl des Tropins 
eingenommenen Ort mit Sicherheit anzugeben. Durch vorsichtige Oxy- 
dation hatte er namlich aus dem Alkohol Tropin C,H,,ON den ent- 
sprechenden Carbonyl-Kérper C,H,,ON gewonnen. Fiir diese ,, Tropinon“ 
genannte Verbindung hatte er durch eine gro8e Versuchsreihe nach- 
gewiesen, daB sie in allen Stiicken das Verhalten eines Ketons zeigt, das 
beiderseits an Carbonyl Methylengruppen gebunden enthalt; so liefert 
es z. B. bei der Kondensation mit Benzaldehyd ein Di benzal-Derivat 
(C,H,-CH:),C,H,ON (vgl. dazu Bd. I, Tl. I, S. 725). Wenn nun im Tro- 
pinon-Molekiil die Atomgruppe —CH,-CO-CH,— vorkommt, so muB das 
Tropin als der entsprechende Alkohol die Gruppe —CH,-CH(OH).CH,— 
enthalten. Dies aber ist nur méglich, wenn sein Hydroxyl im System VII 
(S. 1059) die Stellung 3 einnimmt. Fiir die Struktur des Tropins war hier- 
mit nun endgiiltig die Formel VIII (s. u.) bewiesen, nach der es unter 
Benutzung der Genfer Nomenklatur-Gebriiuche als Tropanol- (8) be- 
zeichnet werden kann. 


H,C_—CH——-CH, H,CO—CH——‘CH-C0,H 
VII) | N(CH,) CH-OH , LX) N(CH,) CH(OH) . 
H.0-——CH-—0H, H,C—CH——CH, 

(Tropin) (Ekgonin) 


Alle Umwandlungen des Tropins, die man kennen gelernt hatte, 
harmonierten mit dieser Formel. Insbesondere wurde nun klar, daB 
die Abbau-Produkte, die man durch erschépfende Methylierung und 
Spaltung der Jodmethylate erhalten hatte, Abkémmlinge des Cyclo- 
heptans seien®. So war z. B. aus dem Tropidin (vgl. S. 1058) ein ,,Tro- 

1 B. 30, 2693 (1897). A. 317, 268 (1901). 

2 Vgl.: Witsrirter, B. 31, 1542 (1898), A. 317, 204, 267 (1901). — S. auch 
Kotz, Rosenpuscu, B. 44, 464 (1911). ; 
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Synthese des Tropins. 1061 


piliden“ genannter Kohlenwassé€rstoff C,H, erhalten worden, dessen 
Entstehung nunmehr gemaf der Formelreihe: 


\ 


H,C—-CH—-—CH H,C—CH——_——CH ir 
N(CH,) CH (Tropidin) 7 *> N(CH,),1 CH einen 
H,C—-CH—- — CH, FCO 0H: 
N(CH;), ‘fe N(CH,),I 
H,C—CH-—CH (des-Methyl-tropidin, H.C__CH-—CH 
CH vgl. dazu Bd. I, + CH,I a4 GH 
Tiel S.012)) 0 : 
H,C-——cH=- H,C—CH==CH 
. HC——CH—_CH 
tillati = 
des coxyas N(CH,), + H,O0 + | CH (Tropiliden) (M) 


H,C—CH—CH 


gedeutet werden konnte. In der Tat identifizierte WiLLSTATTER das Tro- 
piliden mit Cycloheptatrien, das aus Suberon gewonnen wurde (vgl. unten 
Formelreihe N die ersten 6 Uberginge). 

Das Suberon — der klassische Vertreter der Cycloheptan-Reihe — 
bot sich nun auch als Ausgangspunkt fiir eine vollstandige Synthese des 
Tropins, mit der WiLLSTATTER seine erfolgreiche Durchforschung des 
Gebietes 1901 krénte!. Der miihevolle Weg, der zu diesem Ziele fihrte, 
wird durch die folgende Formelreihe skizziert: 


CH,—CH,—CH, , Ss CH,.—CH.—CH, 
es Reduktion zu Hj, >CHe OH, 2 + Br: 
; CH, Umwandlung in Cgll,> > CHL CH, ae 
H,—CO —CH, und Abspaltung von HI CH-=CH- --CH, 
(Suberon) \ 
CH,—CH,——CH, atte CH—CH,—CH, 
; _ HN(CH;): , | - Addition von CH,I 
; CH, en oes es - CH, ‘und Destillation des 
HBr—CHBr—CH, CH=CH —CH, | 1". Hydroxyds 
N(CH;), 
CH—CH,—CH, CHBr—CH,.—CH, ; 
N(CH): + CHa CH, Gita 
CH—CH=—=CH CH——CH—-CHBr 
| _- _N(CH,), 
CH=CH—CH, CH—CHBr—CH, CH—CH—CH, 
CH +HBr | CH, IIN(CH,)> | CH, 
CH=CH—CH CH—CH=—CH CH—CH=CH 
(Tropiliden) 


1 Wurerirrer, B. 34, 129, 3164 (1901). A. 317, 307 (1901); 326, 1, 23 (1903). 
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1062 Bexiehung des Ekgonins xum Tropin. 
N(CHs5)¢ N(CHs), 
CH,-CH-CH, | CH, CH CH, ‘ie sed 
+ He ? + Br, “¢ miagerung dure 
yee a CH, LF CH, ~jntramol. Alkylierung 
CH,—CH—CH CH, —-CHBr—CHBr ' 
CH,—CH CH, Eewasces wil CH;—-CH: CHe Umwandlung in 
N(CH;),Br CH, Watconlsage . N(CH;,).Br CH das Chlerid und 
CH,—-CH--———-CHBr CH,—CH—————CH —“seben | 
CH, —CH— CH; CH, »—CH——— CH, ine 
r i it 
CHCl+, N(CH.) CH ==> N(CH, CHBr era afinerais™ 
. bd / 
GH,—CH——— CH CH,—CH CH, 
(Tropidin) 
7 CH.—CH-——CH, 
N(CH,) CH(OH) (N) 
CH,—CH———-CH, 


Gemisch von Tropin und 
Pseudotropin (vgl. S$. 1067) 


Betreffs der letzten Phasen dieses Aufbaus — des Ubergangs vom Tropidin’ 
zum Tropin bzw. Pseudotropin — liegen auch Angaben von LapEnsuRe@? vor. 

Mit der Aufklarung des Tropins war aber auch fiir das Ekgonin 
die Strukturfrage fast gelést. Denn schon 1890 hatte Eryuorn, der seit ” 
1887 mit ergebnisreichen Untersuchungen? iiber das Ekgonin beschiftigt 
war, den folgenden Ubergang vom Ekgonin zum Tropidin aufgefunden: 


C,H,;0,N (Ekgonin) 


130,N (Anhydroekgonin) 

ee C,H,sN (Tropidin) . (O) 
Ein naher konstitutioneller Zusammenhang zwischen dem Spaltprodukt 
des Cocains und demjenigen des Atropins war damit erwiesen. Der 
SchluB, daB das Ekgonin von demjenigen Ringsystem, dessen Alkohol 
das Tropin ist, sich als Oxycarbonsiure ableitet, wurde durch den in 
Formelreihe 0 (s. 0.) wiedergegebenen Ubergang aed ferner direkt durch 
den Abbau zum Suberon geboten. Nachdem nunmehr das Ringsystem des 
Tropins erkannt war, galt es nur noch, fiir das Ekgonin die Stellung 
von Hydroxyl und Carboxyl innerhalb dieses Kerns zu bestimmen. Es 
erwies sich gemiB Formel IX auf 8.1060 als Tropanol-(3)-carbonsaure-(2), 
also als 8-Carbonsiure des Tropins* Niaheres hieriiber wird S.1071—1072 
bei der speziellen Schilderung der vom Tropan sich ableitenden Carbon- 
sauren mitgeteilt werden. 


1B. 28, 1780, 2225 (1890); 35, 1159, 2295 (1902). A. 326, 379 (1903). — 
S. dazu Witusritrer, B. 35, 1870 (1902). 

* Vgi. besonders: B. 20, 1221 (1887); 22, 1862 (1889); 28, 1338 (1890); 26, 
324 (1893). 

° Vgl. Wiuisrarrer, B. 81, 1540, 2498, 2655 (1898); 84, 1457 (1901). _A. 326, 
42 (1903). 


Bexiehung der Granatwurxel-Alkaloide xwm Ty: opin. 1063 


Hier mu8 indessen noch darauf hingewiesen werden, daB kurze Zeit vor Wu1- 
starters Abbau der Tropinsiiure zu normaler Pimelinséure schon Bucuner auf die - 
' groBe Abnlichkeit aufmerksam gemacht hatte, welche gewisse ungesittigte Sduren 
der Cycloheptan-Reihe, die er damals von anderen Gesichtspunkten aus bearbeitete, 
mit einigen aus Ekgonin beim ,,Methylierungs-Abbau“ friiher gewonnenen Sduren 
zeigten?, 

In nahem Zusammenhang mit dem Tropin und Ekgonin stehen 
ferner Alkaloide der Granatwurzelrinde. Cramricran und SiLBER? hatten 
1896 auf die auBerordentliche Ahnlichkeit hingewiesen, welche das aus 
einem dieser Alkaloide — Pseudopelletierin C,H,,ON — durch Reduk- 
tion entstehende N-Methyl-granatolin C,H,,ON in seinem chemischen 
Verhalten mit dem Tropin C,H,,ON zeigt. Anfangs geneigt, das N-Methyl- 


_  granatolin als ein C-methyliertes Tropin aufzufassen, wurden sie durch 


ihre eingehenden Untersuchungen 1898 zu der Ansicht gefiihrt, daB es 
sich nicht um Seitenketten-Homologie, sondern um Kern-Homologie 
handelt. Als Folgerung aus Wiuustitrrers Tropin-Formel ergab sich 
nunmehr fiir die Granatwurzel-Kérper mit groBer Wahrscheinlichkeit 
‘die Gegenwart eines Achtkohlenstoff-Rings im Molekil. Prccryrnt 
bestatigte sie 1899, indem er die N-Methyl-granatsiure, die zu dem 
N-Methyl-granatolin in derselben Beziehung steht wie Tropinséure zu 
Tropin, nach dem Vorbild des Winustirrerschen Tropinsaure-A bbaus 
auf normale Korks&ure zuriickfiihrte® (vgl. S. 898—899). In Zusammen- 
fassung aller Beobachtungen folgte daraus, daB die Stammsubstanz des 
Pseudopelletierins und seiner nichsten Umwandlungsprodukte — das 
Granatanin C,H,,.N — ein gemaiB Formel IV auf S. 1057 aus zwei 
Piperidin-Kernen kondensiertes System ist. 


Die Tropan-Gruppe. 


Nachdem auf den Seiten 1057—1063 geschildert worden ist, wie sich 
die Aufklarung dieser Gruppe vollzogen hat, sollen nun ihre wichtigsten 
Vertreter einzeln in der Reihenfolge besprochen werden, die sich in 
Ricksicht auf ihre Struktur aus den Gebriiuchen dieses Lehrbuchs er- 
gibt. Neben den Namen, die sich rationell aus den Bezeichnungen 
»Nortropan“ und ,,Tropan“ (s. 8. 1060, ferner Formel III auf S$. 1057 und 
VII auf 8.1059) ableiten lassen, werden hierbei die urspriinglich vor der 
Struktur-Erkenntnis gegebenen und auch heute noch viel. gebrauchten 
Namen benutzt. 

Die Stammsubstanz — das Nortropan C,H,,N (Formel III, S. 1057) 
— wurde friiher Norhydrotropidin‘ genannt. Sie ist zuerst 1887 


1 Vgl. dariiber: Bucuner, Jacosi, B. 31, 399, 2005 (1898). — Wiu.isTirres, 
B, 81, 1547, 2498 (1898); 32, 1638 (1899). — Bucaner, B. 31, 2241 (1898); 32, 705 
(1899); 33, 689 (1900). 

® Vgl. besonders: B. 26, 2738 (1893); 2'7, 2850 (1894); 29, 481 (1896). 

® G. 29, II, 104 (1899). 

* Lapenzure, B, 20, 1649 (1887). — Cramician, Sitper, B. 29, 484 (1896). — Witt- 
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von LapDENBURG aus dem Tropan (s. u.) durch Entmethylierung beim 
Destillieren seines Hydrochlorids im Salzsiure-Strom gewonnen worden. 
Der Weg, der vom Tropin zu ihr fihrt. wird durch die folgenden ab- 
gekiirzten Formeln erlautert: 


Hike oe Oe Hy 
CH,-N<0,H,,-OH (Tropin) ——"> CH,-N<C,H,, (Tropidin) ——*> 
CH,-N<C-H,, (Hydrotropidin) “o> HN<C,H,, (Norhydrotropidin). (P) 


Nortropan ist eine farblose krystallinische Masse, schmilzt bei etwa 60°, 
siedet bei etwa 161°, lést sich leicht in Wasser und zieht an der Luft 
rasch: Kohlenséure an, Bei der trockenen Destillation seines Hydro- 
chlorids mit Zinkstaub entsteht c-Athyl-pyridin neben einem Kohlen- 
wasserstoff. Nortropan gibt mit salpetriger Saiure ein schén krystalli- 
sierendes Nitrosamin ON-N<C,H,, (Schmelzp.: 135°). 

Tropan! (Hydrotropidin) CH,;-N<C,H,, wird am besten aus dem Tropidin 
(vgl. oben Formelreihe P) durch Reduktion in atherischer Lésung mit Wasserstoft 
bei Gegenwart von Platinmohr oder aus Tropin durch Erhitzen mit Jodwasserstoff 
und Phosphoniumjodid auf 195—200° gewonnen. Es ist fliissig (D'° = 0-926), siedet 
bei 163—165° (korr.) und ist mit kaltem Wasser mischbar, aber schon bei ganz 
gelinder Wirme in Wasser schwer ldslich. 

Nortropen-(2)° (Nortropidin) HN<C,H,, wird aus Tropidin (s. u.) durch 
Entmethylierung mittels unterchloriger Sdure hergestellt, wobei zunichst N-Chlor- 
nortropen CIN<C,H,, entsteht, das dann mit einem Reduktionsmittel behandelt 
wird. Es siedet bei 160° (korr.) und ist mit Wasser bei jeder Temperatur mischbar. 


Tropen-(2) ist das auf den vorhergehenden Seiten vielgenannte 
Tropidin® CH,-N<C,H,, (Entdeckung: S. 1058, Bildung aus Ekgonin: 
S.1062 Formelreihe O. Synthese und Uberfiihrung in Tropin: S. 1061 bis 
1062 Formelreihe N, Methylierungs-Abbau: S.1061 Formelreihe M). Es 
wird aus Tropin durch Erhitzen mit konz. Schwefelsiure bei Gegenwart 
von Eisessig dargestellt, ist fliissig (D}“ = 0-947), siedet bei 163° (korr.) 
und besitzt einen betiubenden, an Coniin erinnernden Geruch. Es ist in 
heiBem Wasser weniger léslich als in kaltem und reagiert in waBriger 


sTATTER, Icraver, B. 33, 1641 (1900). — v. Bracy, C. 1909, IT, 19938. B 44, 1259 
(1901). — K. Hess, B. 51, 1014 (1918). 

1 Lapensure, B. 16, 1408 (1883); 20, 1648 (1887). — Wiisrirrer, B. 30, 721 
(1897): 34, 140 (1901); 88, 1985 Anum, (1905). A. 317, 315, 326 (1901). — Wu- 
starter, Bong, B. 33, 416 (1900). — Wuustirrer, Ietaver, B. 33, 1172, 1175 (1900). 
— Wi.istitrer, Waser, B. 48, 1182 (1910). — v. Braun, B. 44, 1258 (1911). — 
K. Hess, B. 51, 1011 (1918). 

* Wuusritter, Ieraver, B. 33, 1640 (1900). 

° Lapensure, A. 217, 117, 144 (1883). — C.F. Rors, B. 17, 157 (1884). — 
Ernuorn, B, 23, 1339, 2889 (1890). — Meruine, B, 24, 3118 (1891); 25, 3124 (1892). 
— Liesermann, Limpacn, B, 25, 929 (1892). — Eyxman, B. 25, 3073 (1892). — Ern- 
HorN, L. Fiscuer, B. 26, 2008 (1893). — Wiiusrarrer, Ieraune, B. 33, 1689 (1900). 
— Wuusrirrer, B, 34, 129 (1901).. A. 317, 269, 347 (1901); 326, 20, 28 (1903). 
— E. Scumipt, C. 1908, I, 1467. 
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Tropigenin. 1065 


Lésung stark alkalisch. Beim “Erhitzen seines bromwasserstoffsauren 
Salzes mit viel Brom auf 165° werden Atbylenbromid und Dibrompyridin 
gebildet.. Von Kaliumpermanganat in sodaalkalischer Lésung wird es 
zu Tropandiol-(2.3) (S. 1070) oxydiert. 
“  Amino-tropane' CH,-N<0,H,,-NH, sind aus Tropinonoxim (S. 1071) durch 
Reduktion und aus Tropancarbonsiureamid (Amid des Hydro-ekgonidins, vgl. S. 1073) 
durch Kaliumhypobromit erhalten worden. 

Das aus Tropin durch Oxydation mit alkalischer Permanganat-Lisung ge- 
winnbare Nortropanol-(8) (Tropigenin’, vgl. S. 1058) HN<C,H,,-OH ist auch 
durch Spaltung der Alkaloide Noratropin und Norhyoscyamin erhalten worden, die 


jin manchen Solanaceen vorkommen. Es schmilzt bei 161°, siedet bei 233°, ist in 


Wasser leicht ldslich und zieht an der Luft begierig Kohlensiiure an. Aus iitheri- 
scher Lésung wird es durch trockenes Kohlendioxyd vollstandig in Form eines 
gut krystallisierenden weiBen Carbamats von der Zusammensetzung (C,H,,ON).CO, 
gefallt. ; 

Die richtige empirische Formel*® fiir das Tropin C,H,,ON, dessen 
Geschichte bis zur Erkenntnis als Tropanol-(3) — Formel VIII auf 
S. 1060 — und zum synthetischen Aufbau auf den Seiten 1058—1062 
in ihren Hauptziigen dargelegt worden ist, hat zuerst Lossrn 1864 an- 
gegeben. Man gewinnt das Tropin aus dem optisch inaktiven Atropin, 
sowie aus dessen optisch aktiver Form — dem Hyoscyamin, das zugleich 
mit Atropin in mehreren pflanzlichen Produkten vorkommt (vgl. Bd. II, 
Tl. IV), — durch langeres Kochen mit Barytwasser* (vgl. Gleichung K 
auf S. 1058). Auch wenn es aus dem optisch aktiven Hyoscyamin durch 
milde Hydrolyse (Wasser bei gewéhnlicher Temperatur) abgespalten wird, 
erweist es sich als optisch inaktiv’. — Das Tropin krystallisiert aus 
wasserfreiem Ather in farblosen Tafeln und schmilzt bei &2°; durch 
Liegen an der Luft wird der Schmelzpunkt infolge von Wasseraufnahme 
erniedrigt. Es siedet® bei 283° (korr.), ist mit Wasserdampfen langsam 
fliichtig’, lést sich sehr leicht in Wasser, reagiert stark alkalisch’, zieht 
aber keine Kohlensaiure aus der Luft an’®.. 


1 Wiustitrer, W. Mitier, B. 31, 1202, 2661, 2665 (1898). 

2? Meruine, B. 15, 289 (1882). A, 216, 344 (1883). — Pesci, G. 12, 331 (1882). 
— Wuustitrer, B. 29, 1579 (1896). — Carr, Reynoxps, Soc. 101, 949. 957 (1912). 
— G. Ovpvo, Cesanis, G. 44, II, 216, 219 (1914). — Cuem. Werxe Grenzacu, D.R.P. 
301870 (C. 1918, I, 250). 

Uber das stercoisomere Pseudotropigenin s. WitusTitrer, B. 29, 1636, 
2231 (1896). 

8 Lossen, A. 131, 47 (1864). — Krav, A. 133, 88 (1865). 

4 Kraut, A. 128, 282 (1863). — Lapensurc, B. 18, 254, 607 (1880), A. 206, 
292 (1881). — E. Scumpr, A. 208, 213, 220 (1881). 

5 Gapamer, Ar. 239, 301, 320 (1901). 

6 Lapensura, B. 12, 942 Anm. (1879). — Wusrirrer, B. 28, 942 (1896). — 
Dichte und Brechungsvermégen: Eyxman, B. 25, 3073 (1892). 

7 Witustitter, A. 326, 40 (1903). 

8 Dissoziationskonstante: VeLey, Soc. 95, 3 (1909). — Leunpén, C. 1910, II, 979. 

9 Kraut, A. 133, 38 (1865). 
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Sein Platindoppelchlorid! (C,H,,ON),H,PtCl, bildet orangegelbe mono- 
symmetrische Prismen und ist in Wasser leicht léslich. Das Pikrat* C,H,;ON, 
C,H,0,N, krystallisiert in sechseckigen Tafeln, zersetzt sich bei ca. 275°, ohne zu 
schmelzen, und ist in siedendem Wasser ziemlich leicht léslich; 100 Tle. Wasser 
von 16° lésen nur 0-462 Tle. e 

Die wichtigsten Umwandlungen sind schon im. Vorangehenden er- 
wahnt worden, insbesondere die Wasserabspaltung zu Tropidin ° (S. 1058, 
1064) und die Uberginge durch Oxydation‘ in Tropigenin (S. 1058, 1065), 
Tropinon (S. 1060, s. ferner S. 1070) und Tropinsaure (S. 1058—1059). Be- 
merkenswert ist die Verschiedenheit der Wirkung von Kaliumpermanganat 
in alkalischer und saurer Liésung; wahrend in alkalischer Lésung das 
oxydierende Agens den Stickstoff entmethyliert (vielleicht unter inter- 
mediairer Bildung eines Aminoxyds) und die sekundar-alkoholische Gruppe 
unverindert 14Bt, wird in saurer Lésung die letztere zu Carbonyl oxy- 
diert (Bildung von Tropinon), ohne da sich Methyl vom Stickstoff ab- 
spaltet. — Beim Erhitzen mit Jodwasserstofisiure bzw. Bromwasserstoff- 
siure wird das Hydroxyl des Tropins durch Halogen ersetzt°. 

Mit Methyljodid vereinigt sich Tropin in lebhafter Reaktion zu ‘Tropin- 
jodmethylat® I(CH,),N<C,H,,-OH, das aus verdiinntem Alkohol in weifen 
Wiirfeln krystallisiert. 

In seiner Kigenschaft als Alkohol bildet das Tropin mit organischen 
Sauren Ester. Fir diese wichtige Gruppe von Abkémmlingen hat 
LapENBuRG den Sammelnamen ,,Tropeine“ eingefiihrt. Zu ihnen ge- 
héren vor allem die beiden im Vorangehenden mehrfach genannten, 
einander stereoisomeren Naturstoffe Atropin und Hyoscyamin, die 
gemaiB Formel X (s. u.) als Tropasiure-Ester des Tropins erkannt worden 


H,C—CH--—-CH, H,C—CH:— -—-CH, 
X) | N(CH) CH-0.CO-CH-C,H,, XI) | N(CH,) CH-0-CO-CH-0,H, 
H.C—CH CH, CH,-OH H,C—CH CH, OH 


sind; sie werden ausfihrlich in Bd. Il, Tl. IV behandelt werden. Hier 
sollen nur einige Angaben iiber solche Tropeine’, die ausschlieBlich kiinst- 


' Lapensora, B. 24, 1628 (1891). A. 206, 295 (1881). 

* Kraut, A. 183, 90 (1865). — Wiisrirger, Ievaver, B. 33, 1173 (1900). 

S Lapensure, A. 217, 117 (1883). 

“ Merune, A. 216, 340, 348 (1883). — Wusrarrer, B. 29, 393 (1896); 33, 
1167 (1900). — S. auch Eryuorn, L. Fiscurr, B. 25, 1391 (1892). 

° Lapensure, A. 217, 123 (1883). — van Son, C. 1898, II, 665. 

° Lavensore, B. 14, 2126 (1881). A. 217, 129 (1883). — Merume, A. 216, 
330 (1883). 

Addition von Athylenchlorhydrin, Chloressigsiiure usw.: van Son, Ar. 235, 
685 (1897). — M. Scuorrz, Bong, Ar. 242, 574 (1904). — Lucrvs, Ar. 245, 257 (1907). 
— y. Braun, B. 41, 2122 (1908). 

7 Vgl.: Lapensure, A. 217, 82 (1883): — Prrir, Potonowsry, BI. [3] 9, 1015 
(1893). — Mercx, D.R.P, 79870 (Frou. 4, 1208). — Jowrrr, Hann, Soc. 89, 357 
(1906). — Jowerr, Pyman, Soc. 91, 92 (1907); 95, 1020 (1909). — Marszaut, A. Pth. 
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lich gewonnen wurden, gebracht werden. Man hat eine gréBere Zahl 
bereitet, und zwar meist derart, daB man den Salzen,-zu denen sich 
das Tropin mit organischen Sduren vereinigt, durch mehrfaches Ab- 
dampfen mit verdiinnter Salzsiure Wasser entzog. Fir die Durch- 
forschung dieser Gruppe war der Wunsch maBgebend, zu Stoffen zu 
gelangen, welche dem Atropin in der mydriatischen (pupillenerweiternden) 
Wirkung gleichen ‘und vielleicht fiir die ophthalmologische Praxis Vor- 
ziige bieten. Es hat sich herausgestellt, daB zum Aufbau eines Tropeins 
von starker mydriatischer Wirksamkeit eine Saure erforderlich ist, deren 
Molekiil einen Benzolkern und auBerdem in einer carboxylhaltigen Seiten- 
kette ein Hydroxyl (oder auch Halogen) enthalt, wihrend im Benzolkern 
gebundenes (phenolisches) Hydroxyl jene Wirkung meist nicht hervor- 
treten laBt. Haufig verwendet wird das von Laprensure entdeckte Phenyl- 
glykolyl-tropein — Formel XI (S. 1066) —, das aus Mandelsiure und 
Tropin hergestellt wird, die Bezeichnung Homatropin! erhalten. hat 
und als Promwassersioteaures Salz offizinell ist. 

Homatropin bildet glashelle Prismen, schmilzt bei 95-5—98-5° und ist in 
Wasser nicht leicht léslich. Es ist viel weniger giftig als Atropin, wirkt fast 
ebenso energisch erweiternd auf die menschliche Pupille und hat den Vorzug, daB 
diese Wirkung nicht so lange andauert, wie beim Atropin. 

Kin interessantes Isomeres des Tropins — das Pseudotropin? (ge- 
wohnlich w-Tropin, besser ps-Tropin abgekiirzt) — entdeckte LizsEr- 
MANN 1891 bei der Spaltung eines Alkaloids, das sich in einer auf Java 
kultivierten Cocapflanze findet und spater ,,Tropacocain“ (vgl. S. 1068) 
genannt wurde, mit kochender Salzsiure. Nahe Beziehung zum Tropin 
wies er dadurch nach, daB durch Wasserabspaltung das gleiche Tropidin 
wie aus Tropin erhalten wurde. Wu.ustTitrer bewies 1896, daB es sich 
hier um einen Stereoisomerie-Fall handelt; denn er gewann das 
Pseudotropin aus dem Tropinon (8S. 1070)-— dem Keton, welches dem 
Tropin entspricht, — durch Reduktion (am besten mit Natrium und 
Alkohol) und konnte es wieder durch Oxydation in Tropinon zuriick- 


Supplementbd. 1908, 390. — Wo.rrenstzin, Mamuocs, B. 41, 728 (1908). — Wo.rren- 
STEIN, Rouie, B. 41, 733 (1908). — S. Franxet, Die Arzneimittel-Synthese, 3. Aufl. 
(Berlin 1912), S. 354 ff. — Pyman, Soc. 111, 1108 (1917). — S. ferner v. Braun, 
E. Miuier, B. 51, 235 (1918). 

1 Lapensure, A. 217, 82 (1883). — Tauser, D.R.P. 95853 (Frov. 4, 1211). — 
Bertozz1, C. 1906, I, 1501. — Jowerr, Pyman, Soc. 91, 97 (1907). — v. IssExurz, 
~ C. 1917, II, 309. 

2 Lizsermann, B. 24, 2339 (1891); 29, 2035 (1896). — Liesermann, Limpacu, 
B. 25, 927 (1892). — O. Hesse, A. 271, 210 (1892). — Wruuisrirrer, B. 29, 936 
(1896); 34, 3165 (1901). D.R.P. 88270 (Frpt. 4, 1211). A. 326, 36, 40, 41 (1903). 
— Merck, D.R.P. 115517, 128855, 133564 (Frpov. 6, 1149, 1150). — Wutsrirrer, 
Ictaver, B. 33, 1172 (1900). — Lapensure, B. 35, 1161 (1902). 

Uber einen anderen ,,Pseudotropin“ genannten Stoff, der durch Spaltung aus 
einem spdter nicht wieder auffindbaren Bestandteil von Hyoscyamus-Samen er- 
halten war, vgl.: Lapgnsure, A. 206, 304 (1881). B. 25, 2391 (1892). — Laprn- 
pura, C. F. Roru, B. 17, 151 (1884). — Merck, C. 1897, II, 362. 
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fihren. Er zeigte ferner, daB das Tropin, das zwar bei mehrstiindigem 
Kochen mit athylalkoholischer Natriumathylat-Lésung unverandert bleibt, 
sich durch Kochen mit Natriumamylat in Amylalkohol zu Pseudotropin 
umlagern 1a8t. Umgekehrt kann man Pseudotropin in Tropin iiber- 
fihren, indem man es zu Tropinon oxydiert und letzteres mit Zinkstaub 
und Jodwasserstoff reduziert (vgl. S.1071). Uber die Synthese des Pseudo- 
tropins s, Formelreihe N auf S.1061—1062. — Auch das Pseudotropin 
ist optisch inaktiv. Es krystallisiert aus Ather in farblosen Nadeln, 
schmilzt bei 108°, siedet unter 755 mm Druck bei 237—238° und ist 
in Wasser, sowie in Alkohol sehr leicht léslich, Im Gegensatz zum 
Tropin verfliichtigt es sich mit Wasserdimpfen gar nicht. 

Sein Platindoppelchlorid (C,H,,ON),H,PtCl, ist sehr leicht léslich und 
krystallisiert mit Wasser (meist mit 4H,O). — Das Pikrat C,H,,ON,C,H,0,N, 
zeigt eine sehr charakteristische Dimorphie (lange Nadeln, die in der. Flissigkeit 
allméhlich zu kurzen, undeutlichen Prismen sich umwandeln). Es beginnt bei 245°, 
sich dunkel zu farben, und schmilzt bei 257—258° unter Zersetzung. In siedendem 
Wasser ist es sehr leicht léslich; 100 Tle. Wasser von 14° lésen 1-484 Tle. 

Mit organischen Siuren tritt das Pseudotropin zu Pseudotropeinen zu- 
sammen. Das Benzoyl-pseudotropein ist das natiirlich vorkommende ,,Tropa- 
eocain“, das noch in Bd. II, Tl. IV unter den Alkaloiden besprochen wird. Das 
dem Homatropin (S. 1067) entsprechende Mandelsiure-pseudotropein (Pseudo- 
homatropin) besitzt keine mydriatische Wirksamkeit. 

Das Auftreten von Diastereoisomerie in der Tropan-Gruppe! er- 
scheint bei Betrachtung der Tropan-Strukturformel (XII, s. u.) zunachst 
nicht auffillig, da sie zwei gleichartig asymmetrische Kohlenstoffatome 


H,C-—CH CH, H,C—-CH———CH, 
XII) N(CH,) CH, . XU) | N(CH,) CO 
B.000e OH, Bic On ae 


— die beiden in obiger Formel mit Sternchen bezeichneten Kreuzungs- 
punkte der Einzelringe — aufweist. Aus diesem Grunde kiénnte man 
also erwarten, daB schon das Tropan selbst zwei diastereomere Formen 
annehmen kann, von denen die eine in optisch aktive Formen spaltbar 
sein sollte. Versucht man, diese beiden Formen im Modell herzustellen, 
so zeigt sich freilich, daB bei einer von ihnen die cyclischen Bindungen 
starke Verzerrung erfordern. Aber ganz abgesehen von diesem theo- 


‘ Vgl. zur Theorie: Wiusrirrer, W. Mitizr, B. 31, 1206 (1898). — Witt- 
staTreR, Bopz, B. 38, 415 (1900). A. 326, 46 (1903). — Gapamer, Ar. 239, 298, 
663 (1901). — Gapamer, Amenomiya, Ar, 242, 1 (1904). — Barrowcuiirr, Turin, 
Soc. 95, 1966 (1909). 

S. auch: Ascuan, A. 316, 203 (1901). — Sxraur, B. 35, 3981 (1902). — Ja- 


cosson, B. 35, 3984 (1902). — Werner, Lehrbuch der Stereochemie (Jena 1904), 
S. 125, 180. — Brepr, ,,Studie iiber die riumliche Konfiguration des Camphers und 
seiner wichtigsten Derivate“, Wiitner-Festschrift (Leipzig 1905). — Srewarr-Lirr- 


LER, Stereochemie (Berlin 1908), S. 92, 456 (1908). 
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retischen Bedenken gegen die Realisierbarkeit der beiden formal moég- 
lichen Tropan-Diastereomeren sprechen die Tatsachen dafiir, daf sich 
Tropin und Pseudotropin von einer und derselben Konfiguration des 
hydroxylfreien Stammkerns ableiten, und daB erst durch Kinfihrung des 
Hydroxyls an dem mit einem Kreuzchen bezeichneten Kohlenstoffatom, 
obwohl dieses dadurch strukturell nicht asymmetrisch wird, die Ursache 
der Stereoisomerie gegeben wird. Denn Tropin und Pseudotropin liefern 
bei der Oxydation das gleiche Tropinon (Formel XIII, 8.1068) und ent- 
stehen nebeneinander aus diesem Tropinon durch Reduktion; ebenso gibt 
das Tropinon-oxim bei der Reduktion zwei stereoisomere Amino-tropane, 
die offenbar den beiden stereoisomeren Oxy-tropanen analog sind. Ware 
nun die Stereoisomerie durch verschiedenartige Konfiguration des Ring- 
systems selbst hervorgerufen, so ware ‘nicht verstindlich, warum nicht 
auch Tropinon und sein Oxim in stereomeren Formen erhalten werden. 
Sodann ist noch zu erwahnen, da bei Versuchen!, das Tropin und 
Pseudotropin in optisch aktive Formen zu spalten, beide Stoffe inaktiy 
zurickgewonnen wurden. 

Wird man es hiernach fiir wahrscheinlich halten, daB im Tropin 
und Pseudotropin dem Ringsystem selbst der gleiche raumliche Bau zu- 
kommt, so wird man zu dem Wunsch gefiihrt, iiber die Tropan-Kon- 
figuration eine Vorstellung zu gewinnen, welche erklart, daB bei Ein- 
fihrung eines Substituenten am Mittelkohlenstoffatom des Piperidin-Rings 
zwei inaktive (und wahrscheinlich intramolekular kompensierte) Stereo- 
isomere entstehen kénnen. Recht bestechend ist die Anschauung, daB die 
drei Briicken [namlich —CH,-CH,—, —N(CH,)— und —CH,-CH,-CH,—] 
sich mit den beiden Kreuzungs-Ringgliedern (CH=) zu einem Gebilde 
vereinigen, das die Ringglieder in 3 Ebenen enthalt, welche sich in der 
die Kreuzungsglieder verbindenden Achse schneiden. Man kann dies 
durch die folgende Projektion veranschaulichen?, bei der man sich jene 


_ Achse .als vertikal zur Ebene des Papiers gerichtet denkt: 


CH; | 
H,C,H, N 


(CHL 


H,C3H; 


Aus ihr erkennt man alsbald, daB fir den Eintritt eines Hydroxyls 
in die Dreikohlenstoff-Briicke, die durch den nach unten gerichteten 


1 Barrowcuirr, Tutin, Soc. 95, 1967 (1909). 
2 Uber Veranschaulichung an einem einfachen Modell s. S. 1072—1073 Anm. 
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Strich wiedergegeben wird, riumlich zwei verschiedene Moglichkeiten 
bestehen, je nachdem das Hydroxyl eines der Wasserstoffatome auf der 
rechten oder auf der linken Seite vertritt; im ersten Fall ist es der 
stickstoffhaltigen, im zweiten Fall der stickstofffreien Briicke zugewandt. 
Wir hatten es hiernach béziiglich der Stellung von Hydroxyl zum Ring- 
stickstoff mit einer cis-trans-Isomerie zu tun. 

Das durch vorsichtige Oxydation von Tropidin (S. 1064) entstehende Tro- 
pandiol-(2.3)! (Dioxy-hydrotropidin) schmilzt bei 105° und hefert bei Oxy- 
dation mit Chromsaure die Tropinsiure (vgl. dazu S. 1059). — Als Tropandiol-(6.7)? 
— also ein in der Pyrrolidin-Hilfte dihydroxyliertes Tropan — ist nach Unter- 
suchungen der neuesten Zeit das Hydroscopelin, ein Abbauprodukt des Alkaloids 
Scopolamin, zu-betrachten; Naheres s. Bd. II, Tl. IV. 

Das sowohl aus Tropin wie aus Pseudotropin (auch aus Ekgonin, 
vgl. S. 1071) durch Oxydation erhiltliche Tropinon® [Tropanon-(3)] 
— Formel XIII, S. 1068 — bereitet man am besten durch vorsichtige 
Oxydation mit der berechneten Menge Chromsiure in Hisessig; es: ent- 
steht auch mit Kaliumpermanganat oder Bleisuperoxyd in schwefelsaurer 
Lésung, ferner auf elektrolytischem Wege in saurer oder alkalischer 
Lésung. Neuerdings ist es von Roxprnson‘ aus Succindialdehyd durch 
Kondensation mit Methylamin und Acetondicarbonsiure (als Calcium- 
salz angewendet): 


CH,-CHO CH, -CO,H CH,—CH—-—CH- C0, H 
+ NH,(CH,) + CO —> _ NCH,) CO 
CH,-CHO CH,-CO,H CH, —CH—-—_CH-CO,H 
CH,—CH CH, 
: — 2C0, , 3 2 
durch Erwarmen in | N(CH;) co (Q) 
saurer Lésung CH, —CH CH, 


auf einem interessanten synthetischen Wege aufgebaut worden. 


* Ernnorn, L. Fiscuer, B, 26, 2008 (1893). — Wuusrirrer, B. 28, 2278 (1895). 
2 Vel.: E. pea AE Ar, 253, 498, 503 (1915). B. 49, 165 (1916). — K. Hess, 
 B. 51, 1007 (1918). 

Uber ein exocyclisches Oxy-Derivat — 2-Methylol-tropan (Homotropin) 

: Cuem. Werxe Grenzacu, D.R.P. 296742 (C. 1917, J, 612); 299806 (C. 1917, II, 

Gio, — v. Braun, E. Miuisr, B. 51, 239 (1918). 

* Witrstarrer, B. 29, 393, 941, 1575, 2228 (1896); 30, 731, 2681 ff. (1897); 
31, 1588, 1672 (1898); 33, 1169 (1900). D.R.P. 89597 (Frou. 4, 1212). — Cramicran, 
Susser, B. 29, 490 (1896), — Cum. Faprix vorm. E. Scugrine, D.R.P. 96362 (Frou. 
5, 796). — Witisrirrer, W. Mixer, B. 31, 2666 (1898). — Witusrirrer, IaLaver, 
B, 33, 359, 1170 (1900). — Witisrirrer, Bove, B. 83, 411 (1900); 34, 1457 (1901). 
— Merck, D.R.P. 117628, 117629, 117630, 118607, 119506, 121505 (Frpx. 8, 
11441149); 115517 (Frou. 6, 1149). — Bannowcuirr, Tae Roe 95, 1973 (1909). 
— Rass, W. Scunewer, B. 41, 876 (1908). 

Uber Nortropinon 8. Witistarter, B. 28, 1578, 1636 (1896). 

4 Soe, 111, 762 (1917). 
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_ Tropinon bildet farblose SpieBe, schmilzt bei 41—42°, siedet bei 
224—225° (korr.), ist in Wasser ungemein leicht léslich und _besitzt 
einen eigentiimlichen, basischen, intensiven Geruch. Es ist eine starke 
Base, die mit Chlorwasserstoff. Nebel bildet und Ammoniak aus seinen 
Salzen austreibt. Andererseits bildet es unter der Einwirkung von Alkali- 
metallen bei Gegenwart indifferenter Liésungsmittel und sogar beim Er- 
warmen mit Alkalihydroxyden Alkalisalze. Bei der Reduktion mit 
Natrium in Alkohol liefert es Pseudotropin, mit Natriumamalgam in 
saurer Lisung daneben eine geringe Menge von ,,Tropinpinakon“ [3.3’- 
Dioxy-ditropy]-(3.3')], mit Zinkstaub und kalter Jodwasserstoffsaure Tropin 
neben Tropan und wenig Pseudotropin, bei’ elektrolytischer Reduktion 
ein Gemisch von Tropin und Pseudotropin. 

Sein Oxim (©,H,,ON, schmilzt bei 111—112° — Sein Jodmethylat 
C,H,,0N, CH,I entsteht in stiirmischer Reaktion, ist in kaltem Wasser schwer, in 
verdiinnten Alkalien erheblich leichter léslich. Das durch Silberoxyd daraus ge- 
bildete quartire Hydroxyd spaltet sich beim Aufkochen seiner Lésung quantitativ 
in Dimethylamin und Dihydrobenzaldehyd, der wohl durch Umlagerung aus dem 
primar zu erwartenden Cycloheptadienon entsteht. 

Es ist schon S. 1060 betont worden, daB fiir die Aufklarung der 
Tropin-Struktur der Nachweis zweier dem Carbonyl im Tropinon benach- 
barter Methylen-Gruppen von besonderer Bedeutung war. Er wurde 
durch Herstellung einer groBen Reihe von Derivaten erbracht; von ihnen 
seien das mit Amylnitrit und Chlorwasserstoff in Hisessig entstehende Di- 
isonitroso-tropinon O©,H,,O,N, und das Produkt der Kondensation 
mit Benzaldehyd (in saurer wie in alkalischer Lésung) — Dibenzal- 
tropinon C,,H,,ON (Schmelzp. 152°) — erwahnt. 


Von den Carbonsauren der Tropan-Reihe ist das Ekgonin die 
wichtigste. Die Ableitung seiner Struktur! mége daher ihre Besprechung 
erdffnen; auch ist sie zum Verstandnis der einfacheren Carbonsiuren 
notwendig. DaB das Ekgonin eine Oxycarbonsdure des Tropans ist, er- 
gibt sich aus dem schon S. 1062 (Formelreihe 0) mitgeteilten Ubergang 
in Tropidin. DaB sein Hydroxyl an der gleichen Stelle sich befindet, 
wie das Hydroxyl im Tropin — also an der 3-Stelle — folgt aus der 
Bildung von Tropinon (8. 1070) bei der Oxydation von Ekgonin mit Chrom- 
siure. Das Carboxyl aber kann nicht an der gleichen Stelle haften; denn 
die aus Tropinon durch die Cyanhydrin-Reaktion gewinnbare? Tropanol- 
(3)-carbonsaure-3) ist grundverschieden vom Ekgonin®. Nun spricht der 


1 Wuusritrer, W. Mixuuzr, B. 31, 2655 (1898). 

? Wiistatter, B. 29, 2216 (1896). 

8 Besonders darin, da’ das Jodmethylat ihres Methylesters im Gegensatz zum 
entsprechenden Ekgonin-Derivat (vgl. S. 1075) bei stundenlangem Erhitzen mit Al- 
kalien keine Verinderung erfaihrt. Zu den auffallenden Unterschieden in der 
Spaltbarkeit von Jodalkylaten der Ekgonin-Reihe’ vgl. auch Wizisvirrer, B. 32, 
1636 (1899). 
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Verlauf der Oxydation von Ekgonin zu Tropinon dafiir, daB sich als 
Zwischenprodukt eine Ketonsaure bildet, die leicht Kohlendioxyd ab- 
spaltet; denn man erhalt, wenn man in der Kalte mit der theoretischen 
Menge Chromsiure arbeitet, trotz vollstindigen Ubergangs der Chrom- 
siure in Chromoxyd nur eine minimale Menge von Tropinon, eine gréBere 
aber, wenn man vor der Aufarbeitung die schwefelsaure Reaktionsfliissig- 
keit erhitzt. Diese Wahrnehmung laBt den SchluB zu, daB das pri- 
mare Oxydationsprodukt eine #-Ketonsdure ist; sind doch allgemein die 
f-Ketonsauren durch die Leichtigkeit der Cacbdayy Abspaltung aus- 
gezeichnet. Hiernach ist also das Ekgonin als 6-Oxysdure anzusprechen, 
womit sich die Formel IX (S. 1060) der Tropanol-(3)-carbonsaure-(2) 
ergibt. 

Im Ekgonin selbst, wie in den von ihm abgeleiteten Carbonsduren — 
tragt also das in 2-Stellung befindliche Methylen des Tropan-Systems 
einen Substituenten (Carboxyl). Dadurch tritt zu den beiden im Tropan 
selbst schon enthaltenen asymmetrischen Kohlenstoffatomen (1 und 5) — 
vgl. S. 1068 — noch ein drittes (s. u. Formel XIV). Derart substitwierte 


Tropane kénnen nun — abgesehen von der cis-trans-Isomerie, fir die 
(7) CH, —(1) CH (2) CH- CO, 
ae N(CH) (@)CH, 
CH,—CH——C. -CO,H »—¢ CH-CO,H 
XV) | N(CH,) CH ; XVI N(CH,) CH 
CH,—-CH CH, | CH,—CH CH 
S.1069—1070 ein Deutungsversuch gegeben wurde — auch in enantio- 


stereomeren, demnach optisch-aktiven Formen auftreten. Der Formel XIV 
z. B. entsprechen also, auch wenn man fiir das Ringsystem selbst nur eine 
Konfiguration als zulissig gelten liBt (vgl. S.1068—1069), zwei inaktive 
spaltbare Formen, d. h. vier aktive Formen, von denen je zwei ein 
Paar yon Enantiostereomeren bilden, wahrend die Formen des einen 
Paars zu denjenigen des anderen im Verhialtnis der Diastereomerie stehen. 
Hierin liegt ein wesentlicher Unterschied! gegeniiber der Substitution in 


* Um die S. 1069 erwiihnte riumliche Vorstellung des Tropan-Systems durch 
ein einfaches Modell zu versinnlichen, an dem man die Konsequenzen sich bequem 
klar machen kann, schneide man aus Pappe drei Blatter von folgender Form: 


(1) (1) 
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3-Stellung, wie sie im Tropin besteht; diese eats nur rte ‘Adifpaten 
von nicht spaltbaren cis-trans-Stereomeren. 


Die durch Formel XIV dargestellte Tropan-carbonsiure-(2) 
(Hydroekgonidin) erhalt man aus dem Ekgcnin durch die analogen 
Uberginge wie das Tropan (Hydrotropidin) aus Tropin (vgl. Formel- 
reihe P auf S. 1064): 

0 


CH,-N<C,H,,(0H)-CO,H (Ekgonin) —"°> CH,-N<O,H,-CO,H Bese 


1% >. CH,-N<C,H,,-CO;H (Hydrockgonidin), (Ra) 
Die zweite Stufe dieser Reaktionsfolge — Reduktion des Anhydro- 
ekgonins — laBt sich mit Zinn und Salzsdure nicht, wohl aber glatt 
mit Natrium in Amylalkohol bewirken?. 


Die Sdure bildet weiBe, sehr hygroskopische Nadeln, enthalt — im Vakuum 
tiber Schwefelsdure getrocknet — 1/, Mol. Krystallwasser, wird bei 105° wasserfrei 
und schmilzt entwissert bei 200°. Sie wird von Wasser spielend leicht zu einer 
neutralen Lésung aufgenommen. Ihr optisches Drehungsvermégen® ist nur gering. 
In alkoholischer Lésung mit Chlorwasserstoff behandelt, liefert sie den Athylester 
CH,:-N<C,H,,:CO-OC,H,: ein farbloses, unter 20 mm Druck bei 187—139° (korr.) 
siedendes Ol. Sein J pauethylat wird in hei8er wiBriger Lésung durch Kalium- 
carbonat augenblicklich in Jodwasserstoff und den Athylester einer Dimethylamino- 
eyclohepten-carbonsiiure gespalten, dessen Jodmethylat beim Kochen mit Natron- , 
lauge in Trimethylamin, Alkohol und eine Cycloheptadien-carbonsiure® zerfallt: 


befestige sie zwischen zwei Korkstiickchen derart, daB ihre Ebenen zueinander 
geneigt sind, und stelle sich noch ein zweites. Modell der gleichen Art her. Die 
Korkstiicken sollen die Kreuzungsglieder CH= (Nr. 1 und 5, vgl. die Bezifferung 
in Formel VII auf 8.1059) des Tropan-Systems bedeuten, das Pappblatt a) die Briicke 
—CH,-CH,—, b) die Briicke —N(CH,)— und c) die Briicke —CH,-CH,-CH, — 
Steckt man nun durch das Pappblatt c) an der mittleren Ecke (3) eine Stecknadel, 
deren Spitze ein Wasserstoffatom, deren Knopf einen Substituenten (z. B. OH: Fall 
des Tropins und Pseudotropins) vorstellen soll, so erkennt man, daB dies auf 
zweierlei Weise méglich ist, je nachdem der Knopf nach dem Blatt a) oder -b) ge- 
richtet ist. In beiden Fallen aber besitzt das Modell noch eine Symmetrie-Ebene 
(die Ebenen der Pappschirme vertikal in ihrer Mitte schneidend), und demzufolge 
ist jedes Modell mit seinem Spiegelbild identisch, entspricht also einer inaktiven, 
nicht spaltbaren Form. Hierbei ist es ohne Belang, ob die drei Ebenen miteinander 
gleiche Winkel (je 120°) oder ungleiche einschlieBen. 

Veranschaulicht man nun aber Substitution am Ringglied 2, indem man die 
Nadel an einer duBeren Ecke (2 bzw. 4) des Blattes c) durchsteckt, so sieht man, 
daB keine Symmetrieebene mehr vorhanden ist. Weder das Modell der cis- noch 
dasjenige der ¢rans-Form ist mit seinem Spiegelbild zur Deckung zu bringen. Man 
hat also mit vier optisch-aktiven Formen zu rechnen. ~ 


1 Wiuustitrer, B. 30, 702 (1897). D.R.P. 94175 (C. 1898, I, 228). — S. dazu 
y. Braun, E. Mituier, B. 51, 239 (1918). 
2 Gapamer, Amenomiya, Ar. 242, 4, 11 (1904). — S. dazu v. Braun, E. Miuzer, 
B. 51, 240 (1918). 
8 Uber deren Uberfihrung in Suberon s, Wiustarrsr, B. $1, 2501 (1898). 
Muyer-Jacosson, org. Ch. IIs. (1.u. 2. Aufl.) 68 (September 1918) 
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cr CH,1 
Cy SN< CH -CO-0C,H, — (CH,).N-C,H,,:CO-OC,H, Tee > 
(CHs)a\* 


TN: CrHio*CO-OC,Hs —> (CH,)N + C,Hy-CO-OH + HO-C,H,; (Rb) 


vgl. dazu Formelreihe M auf S. 1061. 

Das in der Formelreihe Ra (S. 1073) an zweiter Stelle aufgefiihrte, 1886 
zugleich von ©. KE. Merck und von Einuorn entdeckte, von letzterem 
ausfihrlich untersuchte Anhydroekgonin? ist fiir die Aufklarung des 
Ekgonins besonders wichtig gewesen. Aus dem Ekgonin gewinnt man 
es durch Kochen mit Phosphoroxychlorid oder durch Erhitzen mit ver- 
diinnter Schwefelsiure auf 140—160°; zweckmiBig stellt man es direkt 
aus Cocain durch Erhitzen mit Eisessig, der mit Salzsaure gesattigt ist, 
dar. Aus der Formel 1X (S. 1060) des Ekgonins kann man fir die 
durch Wasserabspaltung daraus hervorgehende Verbindung zwei Formeln 
‘(XV und XVI auf S. 1072) ableiten, die sich durch die Stellung der 
Doppelbindung voneinander unterscheiden. Beobachtungen iiber die beim 
Methylierungs-Abbau entstehende Cycloheptatrien-carbonsaure, sowie tiber 
das optische Drehungsvermégen. des Anhydroekgonins selbst haben dazu 
gefiihrt, der Formel XVI einer Tropen-(3)-carbonsaure-(2) den Vor- 
zug zu geben. 

Anhydroekgonin bildet farblose Krystalle, schmilzt bei 235° unter Gasentwick- 
lung, ist duBerst leicht in Wasser und Alkohol léslich, in Ather aber fast unldslich 
und reagiert neutral; es ist als salzsaures Salz in wabrige: Lésung stark links- 
drehend (ja]}*® =— 62-7° bei p= 8). Beim Erhitzen mit konz. Salzsiure auf 
ca. 280° bildet sich Tropidin (S. 1064). Sehr vorsichtige Oxydation in sodaalkali- 
scher Lésung mit Permanganat fiihrt zu Dioxy-hydroekgonidin (S. 1076); tiber 
Reduktion zu Hydroekgonidin s. 8. 1073. Brom, auf die Eisessig-Lésung des salz- 
sauren Anhydroekgonins wirkend, erzeugt das Perbromid C,H,,O,NBr, des brom- 
wasserstoffsauren Anhydroekgonin-dibromids, das bei gelindem Erwirmen der waB- 
rigen Lésung mit Natriumcarbohat schon Methylamin abspaltet und dabei in sehr 
eigentiimlicher Reaktion Dibydrobenzaldehyd liefert (vgl. auch S, 1071 dessen Bildung 
aus Tropinon-jodmethylat). Der Anhydroekgonin-ithylester siedet unter 16mm 
Druck bei 136:5—138-5% Dessen Jodmethylat spaltet sich direkt beim Kochen 
mit Natronlauge in Dimethylamin. und Cycloheptatrien-carbonsiiure. Hier, wie bei 
einigen anderen Verbindungen der Ekgonin-Reihe, kommt man also zum Endprodukt 
des Methylierungs-Abbaus in einer Operation, indem das zu erwartende Zwischen- 


1 C. E, Merck, B. 19, 3003 (1886). — Ernuorn, B. 20, 1221 (1887); 21, 49, 
3035 (1888); 22, 1362, 1495 (1889); 23, 1339 (1890). — Einhorn, Marquarpz, B. 23, 
472 (1890). — Ercuencrix, Ernnorn, B, 23, 2870, 2888 (1890). — O. Hessz, A. 271, 
183 (1892). — Eryuory, Rassow, B. 25, 1394 (1892). — Ernaorn, Tanara, B. 26 
324 (1893). — Eznnorn, Witustitter, B. 27, 2439 (1894). — Wusrarrer, B. 30, 
702, 715 (1897). A. 317, 234 (1901), — Wiiisrarrer, W. Miter, B. 31, 2660 (1898). 
— Gapamer, Amenomiya, Ar. 242, 1, 9 (1904). — Lizpermann, B. 40, 3602 (1907). 
— Vevey, Soc. 95, 3 (1909). 

Uber Anhydro-norekgonin s.: Cuem. Werke Grenzacu, D.R.P. 301139 
(C. 1917, II, 714); 301870 (C. 1918, I, 250). — v. Brauy, E. Mixzzr, B. 51, 247 (1918). 
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= _———— 
produkt — in diesem Falle eine Dimethylamino-cycloheptadien-carbonsiure —, falls 


es sich tiberhaupt bildet, gleich weiter zerfallt, ohne erst in ein quartires Hydroxyd 
iibergefiihrt werden zu miissen. 

Das aus dem Cocain selbst.sowohl wie aus Nebenalkaloiden, welche 
das Cocain in den Coca-BlAttern begleiten, durch Kochen mit Salzsiaure 
gewinnbare Ekgonin (vgl. Gleichung L auf S. 1058) ist linksdrehend und 
wird daher zur Unterscheidung von Stereomeren (s. u.) /-Ekgonin genannt. 
Entdeckung s. 8.1058; Aufklarung der Struktur als Tropanol-(3)-car- 
bonsdure-(2) (Formel IX auf S. 1060) s. S. 1062—1063, 1071—1072: 
Oxydation zu Tropinsiure und Ekgoninsiure s. 8.202, 205. Das Ekgonin! 
C,H,,O,N scheidet sich mit 1 Mol. Krystallwasser in farblosen glas- 
glinzenden Prismen ab. wird bei 100° noch nicht, wohl aber zwischen 
120° und 130° wasserfrei und schmilzt, béi 140° getrocknet, bei 205°. 
Es schmeckt schwach siiBlich-bitter, lost sich leicht in Wasser, weniger 
leicht in absolutem Alkohol, nicht in Ather und reagiert neutral. Sein 
salzsaures Salz zeigt in waBriger Lésung [a], =— 57° Behandelt man 
es in methylalkoholischer Lésung mit Chlorwasserstoff, so erhalt man 
den (in freiem Zustand fliissigen) Ekgonin-methylester, in dessen 
Hydroxyl sich nun Saureradikale einfiihren lassen. Das. Benzoyl- 
derivat des Methylesters (Formel XVII, s. u.) ist identisch mit dem 


CH, —CH- CH-CO-OCH, 
XVID N(CH;) CH-0-CO-C,H, . 
CH,—CH- cH: i 


natiirlichen Cocain,- das in Bd. IJ Tl. 1V unter den Alkaloiden be- 
sprochen wird’. 

Das Jodmethylat des Methylesters liefert beim Kochen mit Alkalien 
Dimethylamin und Cycloheptatrien-carbonsiure (vgl. dazu S. 1060—1061, 1071 Anm. 3, 
1074—1075, 1076). 

Wenn man das /-Ekgonin mit 33-prozentiger Kalilauge langere Zeit 
auf dem Wasserbade erhitzt, geht es in eine stereoisomere Verbindung 
iiber, die rechts dreht, aber dem /-Ekgonin keineswegs optisch entgegen- 


1 Tossen, A. 133, 363 (1865). — Caxtmets, Gossin, C. r. 100, 1143 (1885). — 
C. E. Mercx, B. 19, 3002 (1886). — Gunrt, Storcn, M. 8, 78 (1887). — Erznuorn, 
B. 20, 1221 (1887); 22, 1495 (1889). — Lresermann, B. 21, 2351 (1888); 23, 2518 
(1890). — Liesermann, Girset, B. 21, 3196 (1888). — Ernuorn, O. Kiem, B. 21, 3335 
(1888). — O. Hesse, B. 22, 667 (1889); J. pr. [2] 65, 91 (1902). — Ernuorn, Mar- 
quarpt, B. 23, 469 (1890). — Eyxman, B. 25, 3073 (1892). — Ertnnorn, Konex pg 
Norwatt, B. 26, 962 (1898). — Oxcusner pe Conincx, C. r. 124, 1159 (1897). — 
Wiusrirrer, B. 32, 1636 (1899). — Wuiisrirrer, Bone, A. 326, 48, 76 (1903). — 
Gapamer, Amenomrya, Ar. 242, 1 (1904). — Vetey, Soc. 95, 3 (1909). 

Uber Nor-/-Ekgonin s.: Ernuorn, B. 21, 3033 (1888). — Ernuorn, A. Frizp- 
LANDER, B. 26, 1482 (1893). 

2 Uber die Abhingigkeit der anisthesierenden Wirkung von der Natur der 
eingefiihrten Radikale s. S. Frinxet, ,,.Die Arzneimittel-Synthese“, 3. Aufl. (Berlin 
1912), S. 347 ff. 
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gesetat ist. Die naheliegende Vermutung, daB es sich bei ihrer Bildung 
um einen analogen ProzeB wie bei dem Ubergang von Tropin in Pseudo- 
tropin (vgl. S. 1067—1070) — also um Vertauschung der Platze von H 
und OH an dem das alkoholische Hydroxyl tragenden Kohlenstoffatom — 
handelt, wird durch den Befund bestitigt, daB bei der Wasserabspaltung 
aus dem rechtsdrehenden Ekgonin das gewéhnliche Anhydroekgonin 
(S. 1074) mit dem gleichen* Drehungsvermégen erhalten wird wie aus 
dem i-Ekgonin; an der sterischen Umlagerung ist also zweifellos das 
Carboxyl nicht beteiligt. Unter Beriicksichtigung dieser Verhaltnisse er- 
scheint es zweckmaBig, dieses rechtsdrehende Isomere! als d-Pseudo- 
ekgonin zu bezeichnen. Es krystallisiert wasserfrei, schmilzt bei 257° 
unter Zersetzung und ist in absolutem Alkohol viel schwerer léslich als 
l-Ekgonin; sein salzsaures Salz zeigt [a], =-+ 21-1° in ca. 4-prozent. 
wiBriger Lésung. Sein Methylester schmilzt bei 115°. 

Zu einem inaktiven Ekgonin sind Wiutstirrer und BopE? vom 
Tropinon aus synthetisch gelangt. Wenn man das Tropinon (S. 1070) in 
absolut-atherischer Lésung' mit Natrium und Kohlendioxyd- behandelt, 
erhalt man ein Produkt (tropinoncarbonsaures Natrium), das bei der Re- 
duktion zum gréBten Teil Pseudotropin-O-carbonséure liefert, daneben 
aber eine Tropanol-C-carbonsaure, von welcher es wahrscheinlich ist, daB 
sie sich ebenfalls vom Pseudotropin und nicht vom Tropin ableitet, da 
sie beim Erhitzen mit Alkali keine Isomerisation erleidet. Dieses in- 
aktive Ekgonin, das hiernach also als d,/-Pseudoekgonin zu bezeich- 
nen wire, krystallisiert wasserfrei und schmilzt bei 251° unter Zer- 
setzung; sein Methylester schmilzt bei 125—126°, 

Das Jodmethylat des Methylesters erleidet beim Kochen mit Alkali die 
gleiche Spaltung, wie das entsprechende Derivat des /-Ekgonins (vgl. S. 1075) und 
des d-Pseudoekgonins. 

Das durch vorsichtige Oxydation (vgl. S. 1074) aus Anhydroekgonin erhiltliche 
Dioxy-hydroekgonidin® [Tropandiol-(3.4)-carbonsiure-(1)] zersetzt sich gegen 
280°. Sein Jodmethylat, sowie das Jodmethylat seines Methylesters, 
spaltet bei starkem Einkochen mit Alkali keine Spur von Dimethylamin ab‘. 

Fiir Dioseorin — Alkaloid aus Dioscorea hirsuta — wird die Formel XVIII 
(s. u.) des Lactons einer vom Tropan sich ableitenden ungesittigten Saure in Be- 
tracht gezogen®. 


CH,—CH———CH—C:: ((CH,), 
XVI) | NCH,) CH-0-C0 
CH;—CH-——¢H, 


* Einnorn, Marquarpt, B. 23, 469, 980 (1890). — Dgoxer, Exmnorn, B. 24, 7 
(1891). — Lizpermann, B. 24, 612 (1891). — Einsorn, Konex pz Norwatt, B. 26, 
969 (1893). — Eraorn, A. ieuonieoe B. 26, 1483 (1893). — Wuiuusrirrer, Bons, 
A. 326, 47, 68, 76 (1903). — Gapamer, Anereurak. Ar. 242, 8 (1904). 

Z B. 34, 1457 (1891). A. 326, 48, 61, 76 (1908). 

e ae Rassow, B. 25, 1394 (1892). 

* Witstirrer, B. 32, 1636, 1638 (1899). 

5 Gorter, B. 30, 172 (1911). 
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Die Granatanin-Gruppel. 


Zu dem Stammkérper der Gruppe — Granatanin (iiber die Struktur- 
Erkenntnis s. 8. 1063) — gelangt man von dem natiirlich vorkommenden 
N-Methylgranatonin (Pseudopelletierin, s. S. 1078) auf folgendem Wege: 


CH,—-CH. CH, CH,—CH———CH, 

I) CH, N(CH,) co sede Oa So 211) CH, N(CH;) CH(OH) was 
CH,—CH. CH, CH,—CH. CH, 
N-Methy]-granatonin N-Methy]-granatolin 

und N-Methyl-pseudogranatolin + 
CH,—CH——CH cH, —CH——CH, 

I) CH, NCH) CH -+#, Vy) CH, NCH) CH, 
CH,——CH, CH, CH,——CH CH, 
N-Methyl-granatenin N-Methyl-granatanin 

CH,—-CH———CH, 
Ent- 5 ra 
methylierung Vv) CH, NH CH, ; (S) 
CH,—-CH CH, 
Granatanin 


Dieser ist von Formel II—V dem Ubergang von Tropin in Norhydrotropidin, 
wie er in Formelreihe P auf 8.1064 zusammengefaBt wurde, durchaus ana- 
log. Die letzten drei Phasen (von IJ zu III, von III zuIV und von IV zu V) 
kann man in einer Operation bewirken, indem man N-Methy]-granatolin 
mit Phosphor und Jodwasserstoffsiure 6—8 Stdn. auf 260° erhitzt, 
wobei die Jodwasserstoffsiure wasserabspaltend, hydrierend und ent- 
methylierend wirkt. Das Granatanin bildet weiBe Nadelchen von durch- 
dringendem unangenehmem Geruch und zieht so begierig Kohlensiure 
aus der Luft an, daB es nicht méglich war, seinen Schmelzpunkt genau 
zu bestimmen; er scheint zwischen 50° und 60° zu liegen. Bei der 
Destillation seines Hydrochlorids mit Zinkstaub entsteht «-Propyl-pyridin. 
Sein Nitrosamin ON-N<C,H,, schmilzt bei 148° 


N-Methyl-granatanin (Formel IV, s. 0.) wird zweckmaBig aus N-Methyl- 
granatonin durch elektrolytische Reduktion in stark schwefelsaurer Lésung erhalten. 
Es schmilzt bei 55—58°, siedet unter 763 mm Druck bei 192—193°, lost sich in 
Wasser mit stark alkalischer Reaktion, hat einen scharfen, an Coniin erinnernden 
Geruch und ist in schwefelsaurer Lisung gegen Permanganat bestindig. Mit 
Methyljodid vereinigt es sich zu einem Jodmethylat, das mit Silberoxyd ein merk- 
wiirdigerweise aus Wasser krystallisierbares quartéres Hydroxyd liefert. Dieses 


1 Vgl.: Cramician, Sizper, B. 26, 2738 (1893); 27, 2850 (1894); 28, 481, 490 
(1896). — Piccinm1, G. 29, I, 408 (1899); 29, II, 104 (1899); 32, I, 260 (1902). — 
Pricer, Quartaroui, G, 29, II, 115 (1899). — Prccmin1, Cortese, G. 31, I, 561 
(1901). — Wiusritrer, Veracuta, B. 38, 1975, 1984 (1905). — Witustirrer, Wasser, 
B. 44, 3424, 3431 (1911). — G. Oppo, Crsaris, G. 44, II, 216, 225 (1914). 
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gibt bei der Destillation eine ungesittigte tertiire Base (CH,).N-C,His (des-Dimethy]- 
granatonin), aus deren Jodmethylat man durch Entjodung mit Silberoxyd und 
darauffolgende Destillation ein Cyclooctadien erhilt. 

N-Methyl-granatenin (Formel III, S. 1077) — das Analogon des Tropidins 
(S. 1064) — kann aus N-Methyl-pseudogranatolin durch Erhitzen mit Hisessig und 
konz. Schwefelsiure gewonnen werden. Es schmilzt bei +17-2° bis +17-4°, siedet 
unter 732mm Druck bei 186° (korr.), zeigt D?° = 0-961 und entfarbt in schwefel- 
saurer Lésung Permanganat, aber nicht Brom. 

Das Analogon des Tropins — N-Methyl-granatolin, Forme) IJ auf 8.1077 — 
entsteht neben dem stereomeren N-Methyl-pseudogranatolin bei der elektrolytischen 
Reduktion des N-Methyl-granatonins als Nebenprodukt, schmilzt bei etwa 69—70° 
und wird durch Kochen mit Natriumamylatlésung glatt zum V-Methyl-pseudo- 
granatolin umgelagert, das bei 100° schmilzt und schwerer oxydierbar ist als das 
N-Methyl-granatolin. Durch kraftige Oxydation mit Chromsaure entsteht in wenig 
befriedigender Ausbeute die N-Methyl-granatsiure. 


Das dem Tropinon analoge N-Methyl-granatonin (Formel I auf 
S. 1077) ist das in der Granatwurzelrinde enthaltene Pseudopelletierin ; 
es wird in Bd. IJ, Tl. [V unter den Alkaloiden besprochen werden. 


IV. Systeme mit vier gemeinsamen Ringgliedern. 


Wenn xwei Piperidin-Kerne sich derart kondensieren, daB vier Ring- 


glieder gemeinsam sind, kénnen — je nachdem das Stickstoffatom zum 
Briickenglied oder zum Kreuzungsglied wird — die beiden Gebilde VI. 
oder VII (s. u.) entstehen: 
CH. CH CH 
H,C~ Ger OH EAC ce, OH | 5 Hye pig a St 
\ 9s Mien Reneoee eve Sie a's) eta Shee SoBe tenets Say LP . 
NH CH, NH 
15 &{ Os CH je SR at Oa Hsu CH, 
: ONOH z ee : ‘ Squat’ 


Das System VI ist als Oxo-Derivat in dem Lactam der Hexa- 
hydro-p-amino-benzoesiure! (Formel VIII, s. 0.) verwirklicht. 

Das System VII besitzt erhebliches Interesse, weil es in den Mole- 
kiilen der China-Alkaloide einen Bestandteil bildet. W. Konrcs machte 
1904 diese Annahme, die sich in der Folge durchweg bestitigt hat, und 
nannte daher den Stammkérper, den man gemif8 Formel VII rationell 
als 1.4-Athylen-piperidin bezeichnen kénnte, Chinuclidin?. Das 
Chinuclidin selbst gewannen LOrrLER und Scntrvn 1909, indem sie 
4-[8- -J od-athyl]- -piperidin sich in atherischer Lésung umlagern lieBen — 
eine schon S. 830 in Formelreihe V erliuterte Reaktion, die bereits in 
der Kalte beginnt und durch zweitigiges Sieden mit Ather zu Ende 
gefihrt wird 


’ Housen, Prav, B. 49, 2295, 2297 (1916). 
? Uber ainfuche Chinuclidia. -KGrper s.: Konies, b. 37, 3244 (1904). — Kénres, 
Brrnaart, B. 38, 3049 (1905). — Lorruer, Sarer, B. 42, 124 (1909). 
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Das Chinucliain ist ein farblosés Ol (D?% = 0-914), siedet bei 140—141°. list 
sich in Wasser und riecht nach Sperma und Ammoniak. 


Kingehender untersucht ist das 8-Athyl-chinuclidin, dessen in- 
aktive Form Koyies, vom #-Kollidin (S. 809) ausgehend, auf feleendem 
Wege aufbaute: 


CH, CH,-CH,-OH 
C ; C 
AC iC C,H, Kondensation oo Redattion 
i “mit CHO We wit Na 
HC. CH eet 8. B04 208. HC ~ CH in Sent 
N S49—860) N 
CH,-CH,- OH CH,-CH,I 
CH CH 
H, € SCH -C,H; HI H,C~~ CH - C,H, Umlagerung 
1c. lon, H,C._ CH, in Ather 
NH NH 
CH -CH 
Hoc... 3 <CH-G.Hy W074 SCORCH, 
CH CH 
Ser NaOH é % | (T) 
CH EPMA oe Beh : 
sane H, Hi@eers 2 H, 
PE eae : aC wan s 
GN - 
H I 


Es siedet unter 720 mm Druck bei 190—192° (unkorr.) und ist mit’ 
Wasserdimpfen leicht fliichtig.. DaB die Reaktion im Sinne der obigen 
Formulierung unter Kingriff der Seitenkette in die Imid-Gruppe vor sich 
gegangen ist, folgt aus dem Verhalten des gewonnenen Amins. Denn 
es zeigt nicht mehr die charakteristischen Reaktionen der sekundaren 
Amine (Bildung eines Nitrosamins, Acylierbarkeit, Addition an Phenyi- 
-senfol), tritt vielmehr als tertiares Amin mit 1 Mol. Methyljodid zu einem 
Produkt vom Charakter der quartiren Ammoniumjodide zusammen. 
Hichst bemerkenswert ist seine auB8erordentliche Bestandigkeit. Weder 
beim Erhitzen mit 20-prozent. Phosphorsa’ure auf 190—200°, noch mit 
rauchender Jodwasserstoffsiure und Phosphor auf 250°, noch durch 
langes Kochen mit alkoholischem Kali wird es merklich verdndert. 

Die nach Formelreihe T erhaltene Base ist natiirlich optisch inaktiv. Das in 
ihr an dritter Stelle aufgefiihrte 3-Athyl-y-ithylol-piperidin kann aber auch aus dem 
Athylester des Cincholoipons (S. 896—897) durch Reduktion mit Natrium und Al- 
kohol gewonnen werden; dieses Priparat lieferte — in gleicher Weise mit Jod- 
wasserstoff usw. behandelt — ein aktives Athyl-chinuclidin, das sich in Schmelz- 
punkt und Zusammensetzung seiner Salze als ganz tibereinstimmend mit dem aus 
8-Kollidin erhaltenen inaktiven Produkt erwies. Hierin liegt eine Bestatigung dafiir, 
daB das Cincholoipon zwei Zweikohlenstoff-Seitenketten enthalt, die sich in 8- und 
_ y-Stellung befinden, und daB sein Carboxyl zur y-stiindigen Seitenkette gehért. 


Die Formeln IX und X (S. 1080) zeigen, wie sich die beiden wich- 
tigsten China-Alkaloide — Chinin und Cinchonin — yom Chinuclidin 
ableiten. In ihren Molekiilen finden wir einen Chinuclidin-Kern verkniipft 


1080 Abspaltung des Chinuclidin-Kerns aus China-Alkalowden. 


mit einem Chinolin-Kern durch eine Carbinol-Gruppe [—CH(OH)—]. Die 
Begriindung dieser Formeln wird in Bd. II Tl. IV bei Besprechung der 


CH CH 
H,C~ (yy ~CH-CH: CH, me a, eee 
IX) ie ; X) : 
CH, ac. CH: cH 
en: gers 
HO. He (Chinin) OH-HC (Cinchonin) 
| 
: ee BS atk 
ere Ue) | 
a . 


Alkaloide selbst und ihrer nachsten Umwandlungsprodukte gegeben 
werden. Hier aber soll noch mitgeteilt werden, wie es Rabe gegliickt 
ist!, aus jenen Alkaloiden den Chinuclidin-Kern in Form eines einfachen 
Abkémmlings herauszuspalten. 

Durch gemaBigte Oxydation gehen sie in die entsprechenden Ketone 
(Chininon und Cinchoninon) tiber, die an Stelle der Carbinol- eine Car- 
bonyl-Gruppe enthalten. Aus diesen beiden Ketonen erhalt man sehr 
glatt bei der Behandlung mit Amylnitrit in Gegenwart von Natrium- 
athylat eine und dieselbe Verbindung C,H,,ON,, wobei im Falle des 
Chininons andererseits die Chininsaure (S. 993), im Falle des Cinchoninons 
die Cinchoninsiure (S. 988) abgespalten wird. Die Verbindung C,H,,ON, 
ist entsprechend der Gleichung: 


CH CH 
HC ¢ yu, CH-CH: CH, H,C~ (4; \CH-CH: CH, 
| NO-OH = aa , (U) 
ENE 2 
HO »_CH, HO BN ae ies H, 
N. 
Co * C,H,N a HO = Co nd C,H,N 


die ihre Bildung aus Cinchoninon erlaiutert, als a’-Oximino-§-vinyl- 
chinuclidin (inneres Amidoxim des Merochinéns) aufzufassen, da 
sie durch Kochen mit Salzsiiure zu Hydroxylamin und Merochinen (S. 897) 
hydrolysiert wird: 


Piss 
Y CH, ~CH-CH: CH, 


HO-N:6_ OF H, 


SN A CH 
H,C~ 6 ~CH-CH: CH, 
= HO-NH, + | on, (V) 
oc SH 6 
| NH~ is 
HO 


1 B. 41, 62 (1908). A. 365, 355, 362, 368 (1909); 373, 89, 119 (1910). 
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Sie krystallisiert aus Essigester in farblosen Prismen, schmilzt bei 
148—149°, sublimiert unterhalt ihres Schmelzpunkts, ist mit Wasser- 
dampfen leicht fliichtig, lést sich leicht in Wasser und zeigt in 2-proz. 
alkoholischer Lésung [e]}°=-+ 113° Als tertidres Amin erweist sie 
sich dadurch, daB sie sich mit Methyljodid zu einem Jodmethylat 
C,,H,,ON,I vereinigt, das aus seiner alkalischen Lésung durch Kohlen- 
*saure unverandert wieder abgeschieden wird und sich hierin als quartires 
Produkt zu erkennen gibt. 

In analoger Weise gelangt man vom Cinchotin (Hydrocinchonin), das zwei 
Wasserstoffatome mehr als das Cinchonin enthilt (vgl. S. 896—897), zum «’-Oximino- 
8-ithyl-chinuclidin, das bei 183—184° schmilzt und bei der Hydrolyse Cincholoipon 
(S. 896) liefert. 


FiinfunddreiBigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyridin-Systeme. IV. Die Acridin-Gruppe. 


(Allgemeines. — Acridin und seine N-Derivate, Homologen und Hydro-Derivate. — 
Halogen-, Nitro- und Amino-Derivate. — Oxy- und Oxo-Derivate [Acridon]. - 
Carbonsiuren. — Diacridyl, Phenyl-acridin usw.). 


Unter den dreikernig-kondensierten Pyridin-Systemen ist dasjenige 
zu einer gréBeren Gruppe ausgebaut worden, welches einen Pyridin-Kern 
zwischen zwei Benzol-Kernen in linearer Orthokondensation enthilt: 


(8) (9) (1) 
(1) S~ \~ (2) lin. Dibenzo-pyridin 
I) 6) | (3) oder Acridin. 
6 N @. 
(10) 


Ihm wird daher ein besonderes Kapitel gewidmet, wahrend die itibrigen 
Dreikernsysteme im folgenden Kapitel (S. 1104 ff.) vereinigt werden. 
GrisE und Caro’ entdeckten den Stammkérper dieser Gruppe 1870 
im Rohanthracen des Steinkohlenteers und gaben ihm wegen der scharfen 
und beiBenden Wirkung, den er auf die Haut ausiibt, den Namen 
»Acridin“. Die urspriinglich von ihnen aufgestellte empirische Formel 
C,,H,N wurde erst 1883 von RrepEL?, sowie von BeRNTHSEN und BENDER ® 
als irrtiimlich erkannt und durch die Formel C,,H,N ersetzt, die in den 


1B. 3, 746 (1870). 2 B, 16, 1611 (1883). 
$ B, 16, 1802 (1883). 
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Prozentzahlen der Elemente nicht bedeutend abweicht. MaBgebend fur 
diese Anderung waren Betrachtungen, welche eine anthracenartige Struk- 
tur des Acridins wahrscheinlich machten, und eine Synthese, in welcher 
das Acridin aus Diphenylamin C,,H,,N durch Zusammentritt mit Ameisen- 
siure CH,O, hervorgeht (vgl. unten Gleichung A). Die Formel mit 13C- 
Atomen hurd dann von Grise! durch neue Analysen des aus Teer 
gewonnenen Acridins und besonders seines Platindoppelchlorids be. 
statigt. 

In der Folge hat man auf synthetischen Wegen eine groBe Zahl von 
Abkémmlingen des Acridins gewonnen, darunter auch mehrere Stoffe, die 
als Farbstoffe Verwendung finden konnten (vgl. S. 1091—1092, 1102—1103). 
Beziehungen des Acridins zu Naturstoffen haben sich bisher nicht er- 
geben. 

Unter den Synthesen war als erste von Bernrasen die Umwand- 
lung von Diarylaminen in Acridine durch Erhitzen mit Carbonsauren 
und Chlorzink? entdeckt worden, die im einfachsten Falle bei Anwen- 
dung von Diphenylamin und Ameisensiure zum Acridin selbst fiithrt: 


Phe 
tees + HCO-OH = 2H,0 + ES eres (A) 
wendet man hdhere Carbonsiiuren R-CO-OH an, so entstehen Acridine, 
die am C-Atom 9 (s. S. 1081 in Formel I die Bezifferung) das Radikal R 
enthalten. Die Reaktion verliuft in einigen Fallen mit guter Ausbeute; 
sie kann auch auf Homologe, Amino-, Oxy-Derivate usw. des Diphenyl- 
amins ausgedehnt werden. 

Ebenfalls einer groBen Anwendbarkeit fahig ist die Methode von 
GRABE und Lacopzinsk1, bei welcher man N-Aryl-anthranilsiuren zunichst 
durch Erwairmen mit konz. Schwefelsiure (oder ihre Chloride durch Er- 
warmen mit Aluminiumchlorid) in Acridone — 9-Oxo-Derivate der 9.10- 
_Dihydro-acridine — verwandelt*, die dann durch Zinkstaub-Destillation 
in Acridine iibergehen, z. B.: 


oO 
( “S-CO-0OH ¢ Tae oe Ce ain et 
v ‘ 5 > 7 
a ae ae Nee Ce NZ 
NH 
CH 
Desriliation oes nar) CH, ‘B 
mit Zinkstaub & eo y ‘ ) 
W gs 


1 B. 16, 2828 (1883). 

* Ygil.: Berntasen, A. 224, 1 (1884). — Hess, Bernrasen, B. 18, 689 (1685). 
— Bonna, A. 239, 63 (1887). — Voxpr, G. 21, IT, 228 (1891); 22, II, 549 (1892). — 
Bestuorn, Corruan, B, 24, 2089 (1891). ~ 

° Vgl.: Grisr, Lagopzinsxi, B. 25, 1738 (1892). — Grise, A. 279, 268 (1894), 
— Unimann, A. 355, 318 (1907). 
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Konstitution des Acridins. 1083 


Die Produkte der Einwirkung von Aldehyden auf parasubstituierte 
Arylamine! reagieren beim Erhitzen mit dem gleichen Arylamin und 
seinem salzsauren Salz derart, daB sich zunachst o, o’-Diamino-diphenyl- 
methane bilden, die sich bei stiirkerem Erhitzen unter Abspaltung von 
Ammoniak in 9.10-Dihydro-acridine verwandeln, welche dann — teil- 
weise schon waihrend der Operation — zu den entsprechenden Acri- 
dinen oxydiert werden, z. B.: 

7 CH, CH, 
oe ye pote ‘Sai ee Rey PhO 
Sei | 


Soe SA ag 
NH, H,N NH ~ 
(aus p-Toluidin und Formaldehyd) 
CH 
H,Go" han Pc ieee ©) 
| : K 


ais 


coe 


Von den Klasseneigenschaften der Acridin-Kérper ist besonders 
die Fluorescenz ihrer verdiinnten Lésungen hervorzuheben. DaB der 
Acridin-Komplex ein Chromogen ist, geht schon aus der intensiv gelben 
Farbung hervor, welche die einfachen Salze des an sich farblosen Acri- 
dins zeigen. Auch sind manche Homologe des Acridins gelb’*. 

-Charakteristisch ist ferner die Reduzierbarkeit der Acridine zu 
nichtbasischen Dihydriden (vgl. S. 1085, 1088). 

Durch Anlagerung von Alkylhaloiden gehen die Acridine in guartire 
Ammoniumhaloide iiber. 

Fiir die Konstitution? des Acridins geben schon die oben mit- 
geteilten Synthesen den Schlu® an die Hand, daB sein Molekiil zwei — 
durch ein Stickstoffatom verkniipfte Benzol-Kerne enthalt. DaB dieses 
Stickstoffatoin Glied eines Pyridin-Kerns ist, folgt aus der bereits S. 990 
erwahnten Oxydation von Acridin zu einer Chinolin-dicarbonsaure (Acri- 
dinsaure): 

east whi s Yas ~~~ ~-CO-0OH 


| Na | se _CO.OH - 
N 


COB Ss 
N 
Das Acridin ist also zweifellos ein Anthracen, in dessen Mittelkern eine 
CH-Gruppe durch Stickstoff ersetzt ist. Fir die inneren Kernbindungen 
sind dieselben Méglichkeiten wie beim Anthracen (vgl. Bd. II, Tl. ID), in 
Betracht zu ziehen, némlich Formel II (S. 1084) mit Parabindung im 
Mittelkern, zentrische Formulierung gemif IIT oder chinoide gema8 IV: 


(D) 


1 Unimann, B. 36, 1017 (1903). 

? Vgl. Liesermann, Karpos, B. 47, 1567 (1914). 

8 Vgl.: Rieper, B. 16, 1611 (1883). — Bernrusen, Benper, B. 16, 1805 (1883). 
— Grise, B. 17, 1370 (1884). — Lissermann, Karpvos, B. 47, 1567 (1914). 
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Fir die Bezifferung! wird das in Formel I (S. 1081) eingetragene 
Schema — entsprechend Regel 5 auf S. 36 — gewahlt. Die durch Sub- 
stitution an der CH-Gruppe des Mittelkerns (Nr. 9 in Formel'I) ent- 
stehenden Verbindungen werden hiufig als meso-Derivate (abgekiirzt ms-) 
bezeichnet?. 


Acridin, seine N-Additionsprodukte, Homologen und Hydro- 
Derivate. 


Das Aeridin (lin. Dibenzo-pyridin) selbst ist auch heute noch 
nicht ein leicht zuganglicher Stoff, da seine Isolierung aus Rohanthracen ® 
bzw. aus den entsprechenden Rohilfraktionen des Teers nur gelegentlich 
in der Technik ausgefihrt wird. Die Synthese aus Diphenylamin und 
Ameisensaiure* (oder Chloroform®) — Gleichung A auf S. 1082 — liefert 
nur geringe Ausbeute. Andere synthetische Bildungsweisen® sind in 
groBerer Zahl bekannt geworden. Da sie zum Teil unerwartet sind — 
z. B. die Bildung von Acridin als Nebenprodukt bei der Reaktion von 
o-Nitrobenzylchlorid mit Aluminiumchlorid auf Benzol*? —, bieten sie 
einen Hinweis darauf, daB zur Bildung des Acridin-Systems eine gewisse 
Neigung besteht. Aber teils verlaufen sie nicht glatt, teils gehen sie 
von Verbindungen aus, deren Beschaffung nicht leicht ist. Fir die 
Darstellung wird neuerdings Durchleiten von Benzylanilin durch ein rot- 
gliihendes Rohr empfohlen®, wobei reichliche Acridin-Bildung erfolgt: 


CH CH 
C,H. ay GH, — 2H; = CH > Oo (E) 
Reines Acridin krystallisiert aus hei8em Wasser, worin es schwer 
léslich ist, in farblosen Nadeln. Es schmilzt bei 107°, beginnt aber 
schon gegen 100° zu sublimieren und siedet® bei 345—346° unverandert; 


1 Vgl. Grisz, Lacopzinsx1, A. 276, 39 (1898). 

2 Vgl. Berntusen, B. 18, 690 Anm. (1885). 

8 Grise, Caro, A. 158, 265 (1871). 

* Bernrusen, Benver, B. 16, 1803 (1883). — Bernrusen, A. 224, 8, 6 (1884). 

° O. Fiscuzr, Korner, B. 17, 102 (1884). — Brrnrnsen, A. 224, 10 (1884). 

° Vgl.: Grise, B. 17, 1370 (1884). — Méuxav, B. 19, 2452 (1886). — Grise, 
Lagopzinsxr, B. 25, 1735 (1892). — O. Fiscuer, Scniirre, B. 26, 3085 (1893). — 
SriveL, B. 2'7, 3362 (1894). — O. Fiscagr, B. 28, 1835 (1895). — Buav, M. 18, 
123 (1897). — F. Mayr, B. Srem, B. 50, 1307, 1318 (1917). 

7 Vgl.: Konias, Ner, B. 19, 2431 (1886). — O. Fiscner, Scutirre, B. 26, 3085 
(1893). — Drecusner, M. 35, 547 (1914). 

8 H. Meyer, A. Hormann, M. 37, 698 (1916). 

®* Decker, B. 38, 2502 (1905). 
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mit Wasserdampion ist es ziemlich leicht fliichtig. if Alkohol oe Ather 
lést es sich leicht. Die verdiinnten Lésungen fluorescieren! blau. Es 
besitzt einen eigentiimlichen Geruch, der besonders beim Erwirmen auf- 
tritt. Sein Staub, in geringster Menge eingeatmet, reizt lebhaft zum 
Niesen und Husten. Selbst in sehr verdiinnter Lésung wirkt es heftig 
brennend auf die empfindlicheren Teile der Haut?. 

Mit den starkeren Saiuren bildet Acridin gut krystallisierbare Salze%, 
die aber beim Kochen mit Wasser teilweise gespalten werden. Sie sind 
in festem Zustand und in konz. Lésungen gelb gefarbt; in den sehr 
verdiinnten, fast farblosen Lésungen zeigen sie eine prachtvoll blaue 
Fluorescenz. 

Das Hydrochlorid C,,H,N, HCl + H,O krystallisiert aus hei8er w4Briger 
Lésung in briunlichgelben Saéulen. Das Quecksilberdoppelchlorid 2C,,H,N, 
HCl + HgCl, ist ein gelber, krystallinischer, in Wasser unldslicher Niederschlag, 
der bei 225° schmilzt. Mischt man Lésungen von salzsaurem Acridin und von 
schwefligsaurem Natrium und siuert dann an, so erhilt man das fast unlisliche 
Sulfit 2C,,H,N,H,SO, in gelbroten Nadeln. Das Nitrit 2C,,H.N, HNO, + H,O 
krystallisiert aus heiBem Wasser in gelben Nadeln, schmilzt bei 150—151° und ist 
in kaltem Wasser schwer léslich. Das kanariengelbe Pikrat C,,H,N, C,H;0,N, 
ist in kaltem Wasser und auch in Alkohol sehr schwer léslich. 

Acridin ist auBerordentlich bestandig. Konzentrierte Salzsaiure wirkt 
bei 280° nicht ein, auch von schmelzendem Kali wird es nicht ver- 
andert. Bei der Oxydation* mit Permanganat in alkoholischer Lésung 
entsteht Acridinsaure (vgl. S.1083, Formelreihe D); in kochender Lisessig- 
Lésung mit Natriumbichromat behandelt, geht Acridin in Acridon (S. 1093) 
tiber, das weiter zu Biacridonyl (S. 1094) oxydiert wird: 


CO 
C,H >C,H. 
CH~... CO Ne 
CoH ! > Oa ——> C,H, >C.H, Sar OS : 2, (BY 
N NH N-— 
Co G9, > CoH 


Leicht wird Acridin von Natriumamalgam in waBriger oder alkoholischer 
Losung reduziert®, wobei sich neben einem in Alkohol unldslichen Stoff 
das lésliche, nicht basische 9.10-Dihydro-acridin bildet. Durch Uber- 
leiten mit Wasserstoff iiber Nickel® bei 300—320° entsteht a, @-Di- 


1 Vgl. dazu Pinnow, J. pr. [2] 66, 268, 298 (1902). 

2 Gripe, Caro, A. 158, 267 (1871). — S. auch JopiBaver, Satvenni, C. 1905, 
II, 1810. 
'  Optisches Brechungsvermogen: Pexuint, Lor, G. 32, II, 199 (1902). 

8 Vgl: Gripe, Caro, A. 158, 269 (1871). — Gira: B. 16, 2828 (1883). — 
Mepicos, B. 17, 196 (1884). — Ansonthe: B. 17, 488 (1884). — Pa ANKERSMIT, 
B. 22, 3343 (1889). — G. Oppo, Scanpvora, Ph. Ch. 66, 143 (1909). — Hanrzsca, 
G. 39, II, 517 (1909). — G. Opvo, G. 40, II, 195 (1910). — K. A. Hormann, Merz- 
LER, Hvhom, B. 43, 1083 (1910). 

4 GrABE, Cine, B. 18, 99 (1880). — Grize, Lagopzinsxi, A. 276, 37, 50 (1893). 

5 Gripe, Caro, A. 158, 269, 278 (1871). 

6 Papoa, Fasris, G. 38, I, 283 (1908). 
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methyl-chinolin; hierbei erfolgt also Aufspaltung eines Benzolkerns, 
ebenso wie bei der Oxydation zu Acridinsaure. 

Mit den Halogenen! tritt Acridin zu lockeren Additionsprodukten zusammen, 
die in Gegenwart von Wasser zerfallen. Beim Erhitzen mit Schwefel? auf 200° 
entsteht in guter Ausbeute Thioacridon (S. 1097). Mit den Alkylmagnesium- 
haloiden® vereinigt sich Acridin zu braunen krystallinischen Additionsprodukten 
vom Typus 2C,,H,N + 3R-Mgl. 

Die Halogenalkylate* des Acridins selbst sind noch verhialtnismaBig 
wenig untersucht, eingehend dagegen diejenigen des 9-Phenyl-acridins 
(vgl. S. 1100—1102). Von Interesse ist vor allem, daB die Isomerisa- 
tion des quartiren Ammoniumhydroxyds zu einer Pseudobase (vgl. dazu 
S. 798—799, 926—928, 1021) beim Acridin ‘uBerst rasch — selbst bei 
0° innerhalb weniger Minuten — so gut wie vollstindig verliuft und 
abweichend von den Verhiltnissen in der Pyridin-, Chinolin- und Iso- 
chinolin-Gruppe zu einem Carbinol fiihrt, dessen Hydroxyl sich nicht in 
«-. sondern in y-Stellung zum Ringstickstoff befindet: 


OH CH(OH) 
a EAs Oo 
| Peewee ine oe () 
SG ee, 
N N 
HO CH, oes 


Destilliert man das Acridin-jodmethylat mit iiberschiissiger Natronlauge 
im Wasserdampfstrom, so zersetzt sich die Pseudobase in das fliichtige 
N-Methyl-acridin-dihydrid (S. 1088) und das nichtfliichtige N-Methyl- 
acridon: 
7 PHO H, 
eas (31: ey ats 
CH, UN ss 
: Sw CH) Cell Tehes He NCH Ae 8 


(vgl. dazu S. 928 Gleichung EK). Uber Riickbildung quartarer Acri- 
diniumsalze aus den N-Alkyl-acridin-dihydriden s. 8. 1088, iiber ihre Um- 
setzung mit Alkyl-magnesiumhaloiden 8.1089, mit Kaliumcyanid S. 1098 
piety. O). 


2CeH 


DOH; + H,O (H) 


1 Senter, Austin, Soc. 85, 1196 (1904). 

* Epincger, B. 33, 3770 (1900). — Katie & Co., D.R.P. 120586 (C. 1901, I, 
1254). — Epineer, Arnoxp, J. pr. (2] 64, 187 (1901). 

* Senter, Austin, Crarke, Soc. 87, 1469 (1905). — Additionsprodukt mit 
Acetylchlorid: Desay, Am. Soc. 34, 1409 (1912). 

Vgl.: Grise, Caro, A. 158, 274 (1871). — Decxgr, J. pr. [2] 45, 193 (1892). 

B. 38, 1155 (1905). — Hanrzscn, Kats, B. 32, 3124 (1899). — Prorer, Parry, B. 35, 
2536 (1902). — Buinzuy, Decker, B. 37, 576 (1904). — Decker, Dunant, B. 39, 
2721, 2722 (1906), — Ferniin: Soe: 89, 857 (1906). — M. Freunp, G. Boor, B. 42, 
1747, 1754 (1909). — A. Kicruukk, Ataarna, B. 42, 2003 (1909). 

Uber N-Phenyl- -acridiniumjodid s. iran Maag, B. 40, 2518 (1907). 
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FF 


CH, 
N-Methyl- scrimeasemyesia (Acridin-jodmethylat) CBN, ent- 


steht quantitativ durch Erwiirmen von Acridin mit Methyljodid auf Dae bildet 
groBe dunkelrote Nadeln, ist in Wasser leicht ldslich und spaltet allmahlich im 
Dunkeln, schneller im Licht Methyljodid ab. 

Homologe?’ des Acridins sind in praBberes Zahl dargestellt worden. 
Meist haben dafiir die schon S. 1082—1083) mitgeteilten synthetischen 
Methoden gedient, wobei man die dritte (Formelreihe C) auch derart 
modifiziert hat, daB man p-methylierte Arylamine (Xylidine, ps-Cumidin) 
— oder Gemische von solchen mit den entsprechenden Phenolen — mit 
Methylenjodid oder Methylenchlorid in geschlossenen Réhren auf hohe 
Temperaturen erhitzte. Interessant ist der von LizneERMANN und Karpos 
erbrachte Nachweis, daB bei der iiblichen Kernmethylierung der Anilin- 
Homologen durch Erhitzen der salzsauren Salze mit Methylalkohol unter 
Druck als Nebenprodukte neben den héher methylierten Anilinen in ge- 
ringer Menge (héchstens 4—5°/,) Acridin-Homologe (z. B. Tetramethyl- 
acridin aus m-Toluidin) auftreten, besonders wenn man’ die Tempera- 
tur etwas héher (auf ca. 270—280°) steigen laft als in der Technik 
iiblich ist. 

Hervorzuheben ist, daB manche hochmethylierten Acridine gelb sind. 

Die in meso-Stellung alkylierten Acridine zeigen — analog den a- 
und y-alkylierten Pyridinen und Chinolinen (vgl. 8. 804—805, 933) — 
die Fahigkeit zur Kondensation mit Aldehyden. Auch Poca sich 
ms-Methylacridin ganz glatt mit Nitrosodimethylanilin, wahrend diese 
Reaktion ‘in der Pyridin- und Chinolin-Reihe nur bei den quartiren 
Salzen (vgl. S. 805 Gleichung 0) stattfindet. 

9-Methyl-acridin (ms-Methyl-acridin) entsteht in einer Ausbeute von 
50—60°/, beim Erhitzen von Diphenylamin mit Eisessig und Chlorzink (14 Stdn. 
auf 220°) und ist dadurch sehr leicht zuginglich. Es scheidet sich aus absolutem 
Alkohol in farblosen Krystallen ab, die bei 98° schmelzen, Alkohol enthalten und 
diesen an der Luft leicht abgeben, schmilzt alkoholfrei bei 115° und siedet bei 
359—360° unter 740mm Druck. 

1.2.4.5.7.8-Hexamethyl-acridin entsteht beim Erhitzen von Pseudo- 
cumidin mit Methylenjodid, bildet gelbe Krystalle, schmilzt bei 221—222° und 
fluoresciert in Lésungen griin. 


1 Vel. z. B.: Besruorn, O. Fiscner, B. 16, 74 (1883). — Bernrasen, Benper, 
B. 16, 1808 (1883). — Bernrusen, A. 224, 34 ff. (1884). — Bernrusen, Osann, B. 19, 
427 (1886). — Uuimann, J. pr. [2] 36, 265 (1887). B. 36, 1018 (1903). — Kaun, 
A. 279, 273 (1894). — Locker, A. 279, 279 (1894). — V. Kavrmann, A. 279, 286 
(1894). — Kénias, B. 32, 3607 (1899). — Senter, Soc. 81, 285 (1902). — Haass, 
B. 36, 590 (1903). — Detfrra, Utimann, C. 1904, I, 1570. — Senter, Austin, Soc. 
85, 1201 (1904). — Decker, B. 38, 2502 (1905). — K. Friepuanper, B. 38, 2840 
(1905). — Senrer, Compton, Soc. 91, 1927 (1907); 95, 1625 (1909). — Borscus, A. 377, 
105, 118, 119 (1910). — Porat-Koscurrz, Auscaxar, Amster, C. 1911, II, 289. — 
A. Kavrmann, Axpertini, B. 44, 2054 (1911). — A. Kavrmann, Vatretre, B. 45, 
1737, 1739 (1912). — A. Kaurmann, D.R.P. 243078 (C. 1912, I, 619). — LizBermann, 
Karpos, B. 46, 208 (1913); 47, 1563 (1914). 


1088 Acridane. 


- Hydro-Derivate des Acridins und seiner Homologen. Wie die 
Behandlung der Chinoline und Isochinoline mit Reduktionsmitteln von 
nicht zu energischer Wirkung zu Hydriden fihrt, welche den Pyridin- 
Kern so weit hydriert enthalten, daB der mit ihm kondensierte Benzol- 
Kern noch aromatischen Sittigungszustand bewahrt, so verlauft auch die 
Reduktion der Acridine analog. Wahrend aber bei den Chinolinen und 
Tgochinolinen ein solcher Grad der Hydrierung erst bei Zutritt von vier 
Wasserstoffatomen erreicht ist, genitigen bei den Acridinen hierfiir, wie 
deren Formeln zeigen, zwei Wasserstoffatome. Demgema8 entstehen bei 
der Behandlung der Acridine mit Natriumamalgam in alkoholischer 
Lésung! 9.10-Dihydride vom Typus der Formel V (s.u.); neben diesen 
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léslichen Dihydriden erhalt man dabei unlésliche Reduktionsprodukte. 
Uber synthetische Bildung? solcher Dihydride s. S. 1083 Formelreihe C. 

Acridin-dihydrid-(9.10)* (9.10-Dihydro-acridin) — auch Acridan 
genannt — scheint im Steinkohlenteer vorzukommen. Aus dem Acridin entsteht es 
auch durch Kochen seiner salzsauren Lésung mit Zinkstaub, aus dem Acridon 
(S. 1093) sehr glatt durch Natrium in Alkohol. In kleiner Menge erhalt man es bei 
der Reduktion von o-Nitro-diphenylmethan mit Zinnchloriir und Salzsdure in Alkohol 
(wobei wohl o-Hydroxylamino-diphenylmethan als Zwischenprodukt anzunehmen ist). 
Es krystallisiert aus Alkoho] in farblosen Séulen, schmilzt bei 168°, lést sich nicht 
in Wasser, auch nicht in hei8en verdiinnten Mineralsiuren und reduziert 
in warmer alkoholischer Lésung Silbernitrat zu metallischem Silber. Beim Erhitzen 
im zugeschmolzenen Rohr auf 300° wird es zum Teil in Acridin verwandelt. 

N-Methyl-acridin-dihydrid-(9.10) (10-Methyl-9.10-dihydro- 
acridin, N-Methyl-acridan) — Formel VI, s. 0. — entsteht neben 
anderen Reduktionsprodukten aus N-Methyl-acridon (S. 1094) mit Zink 
in kochendem Hisessig. Uber seine Bildung aus Acridin-jodmethylat 8. 
S. 1086 (Gleichung G und H). Es schmilzt bei 96°, ist in Wagser und 
Sauren unléslich, in Alkohol ziemlich leicht ohne Fluorescenz léslich, 
oxydiert sich an der Luft langsam zu N-Methyl-acridon*, wird aber von 
sauren Oxydationsmitteln — z. B. warmer Salpetersiure — zu den (quar- 
taren) N-Methyl-acridiniumsalzen oxydiert®. 


1 Vel. z. B.: V. Kaurmann, A. 279, 287 (1894). — Sastry, Soc. 109, 272 (1916). 

? Utimann, B. 36, 1018, 1019 (1908). 

° Grise, Caro, A. 158, 278 (1871). — Bzrnrnsen, Benper, B. 16, 1971 (1883). 
— O. Fiscuer, B. 28, 1336 (1895). — Pexut, Lor, G. 32, II, 199 (1902). — Uxt- 
mann, Maaa, B. 40, 2516, 2521 (1907). — Decker, Dunant, B. 42, 1178 (1909). — 
Tscuetinzew, Tronow, C. 1915, II, 540. — Bozs, C. 1915, I, 711. 

‘ Picrer, Parry, B. 35, 2536 (1902). 

5 DECKER, ae B. 39, 2722 (1906). — Uber -Phenyl- -acridin-dihydrid s. 
ULimann, Masa, B . 40, 2516, 2518 (1907). 
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Dihydride, die sowohl am Stickstoff wie am ‘meso- -Kohlenstoff alkyliert 
sind’, — Typus der Formel VII, s. u. — erhalt man aus dem Acridin-jodmethylat 


CH, | C,H, 
ee 
VII) C,H, ae Role ——> VIII C,H. <e C,H, 
pas 
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HC, OH, 


C 
—* IX) GHC OOH. 
CH, 
durch Umsetzung mit Alkyl-magnesiumhaloiden. Sié sind ebenfalls nicht fibig, mit 
Sduren Salze zu bilden. Durch alkcholische Jodlésung kann man sie in Jod- 
methylate von 9-Alkyl-acridinen (VIII) itberfithren, die dann bei erneuter Behand- 


lung mit Alkyl-magnesiumhaloiden gem.-Dialkyl- Denivate (IX) des N-methylierten 
Dihydrids liefern. 


Das Acridin-tetrahydrid-(1.2.3.4)? (Bx-Tetrahydro-acridin), 
das einen Benzolkern hydriert, den Pyridinkern aber nicht hydriert ent- 
halt, ist synthetisch durch Erhitzen von Gh stole mit o-Amino- 
boavaldehyd erhalten worden: 


CHO . CH,-CH,-CH, 
LPS 8 0 OH 
OH, *. €0-5CH,:CH, + OH 6. CH,-CH,” 


Es bildet farblose Tifelchen, schmilzt bei 54.5—55° und lABt sich un- 
verandert destillieren; seine Dampfe riechen ausgesprochen chinolin- 
artig. Es tritt mit Sauren zu Salzen zusammen und kondensiert sich 
analog den «@-alkylierten Chinolinen, zu denen es seiner Struktur nach 
gerechnet werden kann, mit Aldehyden unter Wasseraustritt. Bei der 
Destillation mit Bleioxyd liefert es Acridin. 

Durch Erwirmen mit Phosphor und Jodwasserstoffsaure auf 220—230° erhalt 
man sowohl ays Acridin wie aus seinem 9.10-Dihydrid ein Acridin-oktahydrid® 
C,;H,;N, das bei 84° schmilzt, unter 760mm Druck bei 320° siedet und basische 
Natur besitzt; sein salzsaures Salz ist in heiBem Wasser leicht, in kaltem ziemlich 
schwer ldslich. 


CH=C-CH,-CH, 
(K) 


Halogen-, Nitro- und Amino-Derivate. 


ms-Ilalogen-Derivate* des Acridins erhalt man aus dem Acriden 
(S. 1093) oder Thioacridon (S. 1097) durch Behandlung mit Phosphor- 


1M. Freonp, G. Bons, B. 42, 1747, 1755 ff. (1909). 

2 Borscue, B. 41, 2203 (1908). A. 377, 108, 109 (1910). — Homologes: 
Borscur, A. 377, 93 (1910). 

3 Grisz, B. 16,°2831 (1883). 

4 Grise, Lacopzinsxr, A. 276, 48 (1893). — O. Fiscuer, Demeter, B. 32, 1309 
(1899). — Epincer, Arnoxp, J. pr. [2] 64, 186, 192, 471 (1901), — Katie & Co., 
D.R.P. 122607 (C. 1901, II, 448); 126795 (C. 1902, I, 80). 

M&YER-JAcoBsoN, org. Ch. IIs, (1. u.2. Aufl.) 69 (September 1918) 
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pentachlorid (im Gemisch mit Phosphoroxychlorid) bzw. mit Brom und 
rotem Phosphor. 


7 Coban é 
9-Chlor-acridin (ms-Chlor-acridin) Dae aoe bildet farblose Nadeln, 


6**4 
-schmilzt bei 119° (korr.) und lést sich kaum in Wasser, leicht in Alkohol. Seine 


Dimpfe reizen heftig. die Schleimhaute. Beim Kochen mit Wasser wird es gréBten- 
teils in Acridon verwandelt (vgl. dazu S. 831, 952—953); rasch erfolgt diese Um- 
wandlung beim Kochen seiner Salze mit Wasser. Das Hydrochlorid bildet gelbe 
, Nadeln und wird von Wasser sehr leicht zu einer griin fluorescierenden Lésung auf- 
genommen. 9-Brom-acridin schmilzt bei 116° und tauscht noch leichter Halogen 
aus, als das 9-Chlor-acridin. Beim Kochen mit Natriumjodid in Alkohol liefert es 
dts 9-Jod-acridin (braungelbe Krystalle vom Schmemp. 171°). 

Beim Erwiirmen von Acridin mit Salpeterséure! (D: 1-45) entstehen 
zwei Mononitro-acridine und ein Dinitro-acridin. 

Die Amino-Derivate, die aus diesen Nitrokérpern durch Reduktion 
hervorgehen, sind nicht naher untersucht worden”. Viel bearbeitet — und 
zum Teil als Farbstoffe praktisch verwendbar — sind aber Amino-K6rper 
der Acridin-Reihe, die durch Ringschlu8-Reaktionen bereitet werden. 

Aus dem Material tiber Monoamino-Derivate® sei nur ein Anilino-acridin 
(wahrscheinlich’3-Phenylamino-acridin) erwihnt, das analog Gleichung A auf 
S. 1082 aus Diphenyl-m-phenylendiamin C,H,(NH-C,H;), durch Erhitzen mit Ameisen- 
siure und Chlorzint entsteht. Es bildet braunrote Nadeln, schmilzt bei 175—176° 
und zeigt in Ather prachtvol griine Fluorescenz. Seine Salze mit Mineralsauren 
sind rot und besitzen Farbstoffcharakter; ihre wiiBrige Losung fluoresciert nicht. 
Reim Erhitzen mit Salzsiure unter Druck wird unter Abspaltung von Anilin Oxy- 
acridin gebilde 

Besonders die symmetrischen Diamino-Derivate mit 3.6-Stellung 
haben die Aufmerksamkeit auf sich -gelenkt. Den einfachsten Kérper 
dieser Art — das $.6-Diamino-acridin* — gewinnt man am zweck- 
naBigsten, indem man das durch Nitrieren von 4.4’-Diamino-dipheny]- 
methan erhiltliche 4.4’-Diamino-2.2’-dinitro-diphenylmethan mit Zinn und 
Salzsiure reduziert und nun, ohne das hierdurch gebildete Tetraamino- 
diphenylmethan zu isolieren, die Zinnsalze enthaltende Reduktionsfliissig- 
keit im Autoklaven auf 135° erhitzt; hierbei erfolgt analog Gleichung C 
auf 8.1083 RingschluB zu einem Diamino-hydroacridin, der durch die 


‘ Grise, Caro, A. 158, 275 (1871). — Uber synthetische Bildung von Nitro- 
acridinen aus o-nitrierten Arylaminen durch Kondensation mit o-Chlor-benzaldehyd 
8. F. Mayer, B. Srein, B. 50, 1806 (1917). 

2-Vgl. Anscutitz, B 17, 4387 (1884). 

8 Vgl.: Bestoorn, Corrman, B. 24, 2039 (1891). — O. Fiscuer, Demeter, B. 32. 
1310 (1899). — Hécuster Farsw., D.R.P. 107626 (C. 1900, I, 1179). — Uxtmann, 
Barznen, B. 35, 2672 (1902). — Utimann, B. 36, 1018, 1025 (1903). — Fox, Hewirt, 
Soc. 85, 531 (1904). — Granpuovain, Smrrous, B. 46, 3432 (1913). 

“ Scnéprr, B. a 7*(1894). — Dovat, Bl. [4] 7, 534 (1910). — Cassetta & Co., 
D.R.P. 230412 (C. 1911, 1, 441); 243085 (C 1912 I, 623); 269802 (C. 1914, I, 720). 
278509 (C. 1914, II, 1015). — Bexpa, B. 45, 1787 (1912). — P. Earuicu, Benpa, 
B. 46, 1933 (1913). — Granpmovain, Suirocs, B. 46, 3425 (1913). — Bayer & Co., 
D.R.P. 225500 (C. 1915, II, 374). — S. auch Keurmann, A. 414, 181 (1918). 
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Gegenwart der Zinnsalze erleichtert wird, und weiter partielle Oxyda- 
tion .zum Diamino-acridin, die man _ schlieBlich durch Eisenchlorid 


vervollstandigt: 
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Dieses Diamino-acridin krystallisiert aus heiBem Wasser in braunlich- 
gelben Nadeln, schmilzt bei 284° und lést sich in hei&em Wasser ziem- 
lich leicht mit citronengelber Farbe und hellgriiner Fluorescenz; auf 
Zusatz von Mineralsiuren schlagt die Farbe unter Verschwinden der 
Fluorescenz nach Orange um. Seine Abstammung vom Acridin wurde 
dadurch erwiesen, daB es durch Diazotieren in stark schwefelsaurer 
Lésung und darauffolgendes Verkochen mit Alkohol in Acridin iiber- 
gefiihrt wurde. Beim Erhitzen mit 45-proz. Schwefelsiure auf 195° 
werden seine beiden Amino-Gruppen gegen Hydroxyle ausgetauscht. 
Durch Einwirkung von Formaldehyd und aromatischen Aminen entstehen Farb- 
stoffe von vertiefter Nuance und erhohter Farbstirke, die sich zum Teil im Handel 
befinden. — Wenn man das Diamino-acridin acetyliert und das dadurch gebildete 
Bisacetamino-acridin in heifer Nitrobenzol-Lésung mit p-Toluolsulfonsiure-methyl- 
ester oder Dimethylsulfat behandelt, erhalt man quartire Produkte, die beim Kochen 
mit verdiinnter Salzsdure unter Wiederabspaltung der Acetyle das 3.6-Diamino- 
10-methyl-acridiniumchlorid (Formel X, s. u.) liefern. Dieses schon in kaltein 
CH CH 
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Wasser sehr leicht losliche Salz (Trypaflavin) erzeugt auf tannierter Baumwolle- 
und Leder rein gelbe Farbungen, die im Gegensatz zu den mit dem Diamino- 
acridin selbst erzeugten seifen- und sodaecht. sind. Es ist ferner durch eine auBer- 
ordentlich intensive trypanocide Wirkung ausgezeichnet und daher als Mittel gegen 
die Schlafkrankheit in Aussicht genommen worden. Auch wird es als Antisepticum 
fiir die Wundbehandlung gerithmt'. 

Ein sehr schéner Farbstoff, der durch feurig orangefarbene Nuance 
sich auszeichnet, ist das von BrenpER in der Farbenfabrik von Lxon- 
waRrDT & Co. 1891 entdeckte 3.6-Bis-dimethylamino-acridin® Ks 


1 Vgl. Ch.N. 115, 249, 272 (1917). 
* Vgl.: Leonnarvt & Co., D.R.P. 59179, 67126, 67609, 70935 (Fror. 3, 290 bis 
292). — Brenrincer, J. pr. [2] 54, 243 (1896). — Uximann, Marié, B. 34, 4313 
(1901). — Dovat, BI. [4] 7, 588 (1910). : 
e 69* 
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wird als Chlorzinkdoppelsalz unter dem Namen ,,Acridinorange NO" 
in den Handel gebracht und eignet sich besonders zum Farben von ge- 
beizter Baumwolle und von Seide. Man gewinnt dieses Bis-dimethyl- 
amino-acridin analog Formelreihe L (S. 1091) aus 2.2’-Diamino-4.4-bis- 
dimethylamino-diphenylmethan durch Erhitzen mit verdiinnter Salzsaure 
auf 140° und darauffolgende Oxydation. Es bildet gelbe Nadeln, schmilzt 
bei 181—182° und lést sich leicht in Wasser mit orangegelber, in ver- 
diinnten Sauren mit roter Farbe, in konz. Schwefelsiure mit gelblicher 
Farbe und blaulichgriiner Fluorescenz. 


Weniger wichtig ist- das 2.7-Dimethyl-3.6-diamino-acridin' — Formel XI, 
(S.1091) —, das man analog Formelreihe L aus demjenigen Tetraamino-ditolylmethan 
gewinnt, welches durch Kondensation von Formaldehyd mit m-Toluylendiamin in 
verdiinnt-schwefelsaurer Lésung leicht erhiltlich ist. Es krystallisiert in gelben 
Tafelchen, schmilzt oberhalb 300° und lést sich in Alkohol mit blaugriiner, stark 
leuchtender Fluorescenz. Als Hydrochlorid C,,H,,N,Cl wird es unter dem Namen 
»Acridingelb“ verwendet; der Schwerléslichkeit wegen hat dieser Farbstoff indes 
gréBere Bedeutung nicht erlangt®. Leicht loslich sind dagegen die Salze mit den 
einbasischen Fettsiuren. 


Oxy- und Oxo-Derivate von Acridinen und hydrierten Acri- 
dinen, sowie entsprechende Schwefel- und Selen-Verbindungen. 


Kinige Bx-Oxy-Derivate? der Acridine sind aus den Amino-Derivaten 
durch Erhitzen mit Salzsaure (vgl. 8.1090, 1091) bzw. aus Oxy-Derivaten 
des 2.2’-Diamino-diphenylmethans durch Ringschlu&8 (analog Formel- 
reihe L auf S. 1091) erhalten worden. . 


Vom: Aecridin-dihydrid-(9.10) Jeitet sich als 9-Oxy-10-methyl-Derivat die 
Pseudobase der quartiéren Acridiniumsalze (vgl. S. 1086, Formelreihe G) ab, die 
noch nicht niher beschrieben wurde‘. 

Erwihnt sei die Synthese eines Bx-hydroxylierten Tetrahydrids aus 2-Acety]- 
eyelohexanon und m-Amino-phenol®: 


a 


1 Vgl.: Leonnarpt & Co., D.R.P, 52324 (Froi. 2, 109); 131289 (Frou. 6, 485); 
144092 (Frpu. 7, 323). — Geseniscu. F, cHem. Inpustriz, D.R.P. 79703 (Fron, 4, 
1044). — Utimann, Manidé, B. 34, 4308 (1901). — CasseLta & Co., D.R.P. 121686, 
181365, 1382116, 185771 (Frou. 6, 487—489). — Hicuster Farsw., D.&.P. 133788 
(Feu. 6, 475); 136729, 152662 (Frou. 7, 319—321). — Haase, B. 36, 589 (1903). — 
Bayer & Co., D.R.P. 140848 (Frou. 7, 324); 141297 (Frou. 7, 318). — Vatenta, 
C. 1903, II, 929. — Bap. Anmun- v. Soparanrik, D.R.P. 151206 (Frou. 7, 321). 

® Leichter léslich ist sein 9-Methyl-Homologes (Gesextscu. F. cHEM. Inp., D.R.P. 
143893 (Froz. 7, 318)]. 

°-Vel.: Bestiorn, Corrman, B. 24, 2045 (1891). — Casserza & Co, D.R.P. 
120466, 121686 (Fro. 6, 486, 487). — Uximann, Firzenxam, B: 38, 3794 (1905). — 
Bena, B. 45, 1794, 1799 (1912). 

* Vgl.: Binzty, Decker, B, 37, 576 Anm. (1904). — Uber 2.7.10-Trimethy]- 
-3-amino-9-oxy-acridin-dihydrid-(9.10) 8. Fox, Hewirr, Soc. 85, 531° (1904). 

5 Borscug, A,,377, 89 (1910). 
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aus ms-Alkyl-acridinen Gureh Kondensation mit aliphatischen earreliy, den bereitet 


werden ' (vgl. S. 1087). 
Die wichtigste, in diesem Abschnitt zu besprechende Verbindung ist 
das Aeridon?. — gemiB Formel XII (s. u.) ms-Oxo-acridan [9-Oxo- 


XI) a 2s OS OH XI) Cui Ses Cn, 
acridin-dihydrid-(9.10)]; iiber eine Verbindung, der vielleicht die 
desmotrope Formel XIII zuzuschreiben ist (,,Acridol), s. 8. 1095. 
Grise und Lacopzrnski erhielten 1892 das Acridon aus der Phenyl- 
anthranilsdure durch Erwarmen mit konz. Schwefelsaure (vgl. S. 1082, 
Formelreihe B); dieser sehr glatt verlaufende Vorgang eignet sich zur 
Darstellung. Auf ihn ist wohl auch die Bildung von Acridon bei der 
trockenen Destillation von Salicylanilid zuriickzufihren, bei welcher man 
als erste Phase Umlagerung dieses Anilids HO-C,H,-CO-NH-C,H,. in 
Phenyl-anthranilsiure C,H,-NH-C,H,-CO-OH durch Platzwechsel von 
OH und NH-C,H, annehmen kann. Die Oxydation von Acridin zu 
Acridon, die mit der Oxydation von Anthracen zu Anthrachinon insofern 
verglichen werden kann, als in beiden Fallen die CH-Gruppen des Mittel- 
kerns in CO itbergehen, gibt bei Anwendung von Natriumbichromat in 
Hisessig schlechte Resultate, da das Acridon weiterer Oxydation (zu Bi- 
acridonyl, S. 1094) anheimfallt, bessere bei Anwendung von Chlorkalk und 
Kobaltnitrat. In erheblicher Ausheute entsteht Acridon beim Erhitzen 
von o-Amino-benzophenon mit Bleioxyd auf 300—350° Interessant ist 


1 Vgl.: Berntusen, Mouniert, B. 20, 1543 (1887). — Kénias, B. 32, 3607, 
3609 (1399). . 
2 GRALe, kop nae B: 25, 1733 (1892). A. 276, 35 (1893). — Picrer, Parry, 
B, 26, 1965 (1893). — Sriver, B. 27, 3362 (1894). — Grins, Utimann, A. 291, 15 
(1896). — Picrrer, Huzserr, B. 29, 1189 (1896), — Urimann, A. 355, 318 (1907), — 
Urirmaxn, Maac,. B. 40, 2576 (1907). — Utimann, Baper, inatace B. 40, 4795 
(1901). — Kurecn, B. 42. 591 (1909). — Bampercer, B. 42, 1716 (1909). 
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seine Bildung durch Isomerisation von C-Phenyl-anthranil, die unter 
dem Einflu8 von salpetriger Saure in kalter Schwefelsiure (s. Formel- 
reihe O auf S. 518) glatt erfolgt, aber auch durch einfaches Erhitzen 
(unter Zusatz von fliissigem Paraffin) bewirkt wird. Vielleicht ist das 
O-Phenyl-anthranil auch ein intermediares Produkt bei dem merkwiirdigen 
Ubergang des o-Nitro-diphenylmethans in Acridon, der sich beim Er- 
hitzen gegen 300° in lebhafter Reaktion abspielt: 


CH C-——C,H; 
H, Pie Se Umlagerung jo 
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Acridon krystallisiert und sublimiert in gelben Nadeln, schmilzt 
bei etwa 354° und destilliert bei noch stirkerem Erhitzen unzersetzt. 
Die alkoholische Lésung besitzt eine AuBerst intensive blaue Fluorescenz: 
In warmer konz. Salzsiure lést sich Acridon, krystallisiert aber beim 
Erkalten wieder aus und wird durch Wasser vollstandig gefallt. In 
waBrigen Alkalien ist es vollkommen unléslich. Alkoholische Alkalien 
aber lésen es leicht schon in der Kalte, wihrend kalter Alkohol fiir sich 
nur wenig lést; hieraus geht hervor, daB Acridon zur Bildung von Alkali- 
salzen befihigt ist, die freilich gegen Wasser nicht bestindig sind. 

Acridon ist gegen Phenylhydrazin und gegen Hydroxylamin indifferent, zeigt 
also keine Carbonyl-Reaktionen (vgl. S. 761 das gleichartige Verhalten des dem 
Acridon strukturanalogen Xanthons). Andererseits verhilt es sich auch nicht wie 
ein Hydroxyl-Kérper; denn es bleibt beim Erhitzen mit Essigsiureanhydrid und 
Natriumacetat unverindert. Seine durch Zusammenschmelzen mit. Atzkali (und 
etwas Alkohol) erhiltliche Kaliumverbindung gibt beim Erhitzen mit Alkyljodiden 
N-Alkyl-acridone. Mit Phosphorpentachlorid liefert Acridon das ms-Chlor-acridin 
(S. 1090). — Bei der Oxydation mit Natriumbichromat in siedendem Eisessig geht 
Acridon in Biacridonyl' C,,H,,O,N, iiber, das hellgelbe Nadeln bildet und in 
Alkohol (auch in alkoholischen Alkalien) kaum, in Eisessig schwer léslich ist und 
schon beim Erwirmen mit Natriumamalgam in Alkohol Acridan (S. 1088) liefert; 
im Hinblick auf diese leichte Reduzierbarkeit und den Umstand, da8 N-Methy- 


acridon (gs. u.) kein analoges Oxydationsprodukt liefert, wird ihm die Formel XIV 
(s. u.) zuerteilt. 


XIV) CoC NUN 00. XV) C,H Reaves ee H: 


N-Methyl-acridon? — Formel XV, s. 0. — entsteht nicht nur 
durch Methylierung des Acridons (s. 0.), sondern auch aus Acridin-jod-. 


* Grinr, Lacopzinsxi, A. 276, 52 (1893). : 
> Decker, J. pr. {2] 45, 198 (1892), B. 38, 2503 (1905). — Grise, Lacop- 


zinskI, A. 276, 47, 53 (1893). — O. Fiscuer, Dewezer, B, $2, 1309 (1899). — Picrer, 
Parry, B, 35, 2536 (1902). — Binzty, Decker, B, 37, 575 (1904). — DEcKER; 


Pscuorr, B. 37, 3398 (1904). — Decker, Dunant, B. 39, 2720 (1906); 42, 1176- 
(1909). — P. Pena Benpa, B. 46, 1938 (1913). — Natvneaiun, Cur, J. pr. [2] 
89, 479 (1914). — Eoxerr, Reece M. 36, 189 (1915). 

N-Phenyl-acridon: Goxpsene, Wiese B. 40, 2450 (1907). 
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inethylat durch Oxydation in alkalischer Lésung, aus dessen Pseudobase 
(vgl. §. 1086) schon durch Luftoxydation sowie bei der Destillation mit 
starker Natronlauge. Ks krystallisiert aus Alkohol in schwach gelblichen 
Nadeln, schmilzt bei 203-5° (korr.) und fluoresciert in alkoholischer 
Lésung blau. Von Sauren wird es aufgenommen, aber durch Wasser 
wieder daraus abgeschieden. Bei der Reduktion mit Zink und Hisessig 
liefert es neben N-Methyl-acridan (S. 1088) und der Pseudobase der 
N-Methyl-acridiniumsalze (vgl. S. 1086) einen gelben Niederschlag, der 
mit warmer Salpetersiure das Nitrat (Formel XVII) eines diquartaren 
Diacridyl-Derivats gibt und vielleicht dessen Pseudobase — das dem 
N-Methyl-acridon entsprechende Pinakon (XVI) — darstellt. Mit Phenyl- 


C,H C,H, 
XVI) CH,-NC on oO CORK. a N-CH, 
4pre4 2 ‘oe? 4 
CH CHA C,H 
Oye ee Lets ee 
Te eo SAREE oa B.7 eas 


magnesiumbromid sibs N-Methyl-acridon einen weiBen Niederschlag, der 
nach Zersetzung mit Wasser 9-Oxy-9-pheny!-10-methyl-acridan (S. 1101) 
liefert. 

Bei der Kondensation von o-Nitro-benzaldchyd mit Benzol durch kounzentrierte 
Schwefelsiure entsteht als Nebenprodukt neben C-Phenyl-anthranil (vgl. S. 518 
Gleichung N) eine gelbe, in Alkalien mit orangeroter Farbe lésliche Verbindung 
C,,H,O,N, die aus Eisessig in Nadeln krystallisiert, sich bei etwa 230° dunkel 
farbt, bei 255—256° unter Zersetzung schmilzt und gegen Zinnchloriir und Salz- 
siure, indifferent ist. Sie wird als V-Oxy-acridon! (Formel XVIII, s. u.) auf- 
gefaBt. Bei der Reduktion mit Natriumamalgam in alkalischer Lésung liefert sie 


co 
XVIII) CyHy celle, 


*\N(OH) 
co CO 
ZI ENGL: C,H; AON ANY ~N -C,H; 
Sear bs vel ki ed a ee 
Pe ee er 


neben Acridin und Acridan (S. 1088) ein Isomeres des Acridons, das auch in sehr 
kleiner Menge bei der Reaktign von o-Nitro-benzylchlorid auf Bénzol in Gegenwart 
_von Aluminiumchlorid sich bildet?, aus 50-prozent. Alkohol in hellgelben Nadeln kry- 
stallisiert, bei 169° schmilzt, in Lésung griinblau fluoresciert, von verdiinnter Salz- 
siure aufgenommen wird, aber sich nicht in verdiinnten Alkalien lést und von Natrium- 
amalgam in kochender alkoholischer Lésung zu Acridan reduziert wird. In diesem 
Stoff scheint das dem Acridon desmotrop-isomere ms-Oxy-acridin (Acridol) — 
Formel XIII (S. 1093) — vorzuliegen*®. Er wird durch Aufkochen mit Essigsaiure- 
anbydrid, auch schon durch kochende verdiinnte Essigsiure zu Acridon umgelagert, 


1 Kurea., Fears, B. 47, 1629 (1914). * Drecusier, M. 35, 533 (1914) 
3S. dagegen Hxxter, B. 49, 2758 (1916). 
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wihrend diese Umwandlung durch Kochen der salzsauren Lisung, auch durch Er- 
wiirmen mit konz. Schwefelsiure nicht erfolgt. 

AuBer Homologen sind auch Halogen-, Nitro-, Amino- und Oxy- 
Derivate des Acridons in gréBerer Zahl dargestellt worden. Es hat sich 
hierbei ergeben, daB durch den Eintritt von Nitrogruppen die Fluores- 
cenz fast vollig aufgehoben wird}, | 

Erwihnt sei, daB das gelbe 2-Anilino-acridon — Formel XIX (S. 1095) 
_— von Bleioxyd in Ather zu tiefrotem Dehydro-2-anilino-acridon (XX) oxy- 
diert wird®. 

Von den Oxy-Derivaten® mége das 2-Oxy-acridon* hervorgehoben werden, 
weil es in Form einer gepaarten Schwefelsdure-Verbindung im Harn von Kaninchen 
nach Eingabe von Acridin erscheint. Es bildet gelbe Nadelchen, schmilzt unscharf 
oberhalb 300° und lést sich sehr wenig in heiBem Wasser; von siedendem Alkohol 
wird es mit gelber Farbe und starker blaugriiner Fluorescenz aufgenommen. 

Der Schwefelkérper, welcher dem Acridon entspricht.— Formel XXI 
(s. u.) — entsteht aus Acridon durch Erhitzen mit Phosphor und Schwefel 
nur in schlechter Ausbeute, sehr glatt aber, wie schon S. 1086 erwabnt 
wurde, aus Acridin und Schwefel. Jn alkoholisch alkalischer Liésung 
mit Alkyl-halogeniden behandelt, liefert er S-Ather vom Typus XXII, 


SR 
XXI) Cu, NNH7 C,H, ) XXII) CH OOH. ~ 
C,H CoHy. 
XXIII) neo 5 Biss Sy 
NOH C,H, 


wie sich daraus ergibt, daB diese Ather durch alkoholische Salzsiure in 
Acridon und Mercaptane gespalten werden. 


1 Utimann, A. 355, 319 (1907). 
Uber Halogen-, Nitro- und Amino-Derivate vgl.: Jourpan, B. 18, 1444 


(1885). — Utrmannx, A. 355, 328, 332, 335, 387 (1907). — Unrmann, C. Waayer, 
A. 355, 364 (1907). — P. Eurticn, Benpa, B. 46, 1945, 1949 (1913). — Ecxerr, 
Sremer, B. 47, 1630 (1914). M. 36, 188 (1915). — F. Mayer, B. Sree, B. 50, 


1312 (1917). : 

Uber Homologe und Derivate von solchen vgl.: Grass, A. 279, 268 
(1894). — 8S. Kann, A. 279, 272 (1894). — Locner, A. 279, 278, 279 (1894). — 
V. Kavrmann, A. 279, 285 (1894). — Picrer, Huperr, B, 29, 1191 (1896). — Errera, 
Mattesr, G. 35, II, 381 (1905). — Currirra, G. 36, I, 330 (1906). — Zincke, Sir- 
BERT, B, 39, 1932, 1937 (1906). — Kuinan, B. 42, 593 (1908). — Bamoencer, B. 42, 
1719 pega). — F. Mayer, B. Stein, B. 50, 1817 (1917). 

2 Kane, B. 48, 2209 (1910). 

AV ie: Dristers A. 355, 345 (1907). — Kuirat, Feurun, B. 47, 1631, 1638 
(1914). 

* Finner, A. Pth. 51, 393 (1904). — Utumany, Kipper, B. 38, 2125° (1905). — 
BaczyXsxt, v. Nrementowsk1, B, 38, 3009 (1905). — Unumann, A. 355, 346 (1907). — 
S. auch Sucnanex, J. pr. [2] 90, 486 (1914). 
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Thioacridon'? (XXI) lést sich feicht in hei8er 2-prozent. Natronlauge und 
krystallisiert daraus beim Erkalten in braungelben Nadeln, die bei 275° schmelzen, 
1 Mol. Wasser enthalten und bei 120° das Wasser abgeben. In kohlensauren Alkalien 
ist es nicht léslich. Einwirkung von Phosphorpentachlorid s. S. 1089—1090. Die 
meisten Oxydationsmittel eliminieren den Schwefel und bilden Acridon. Durch Ein- 
wirkung von Thioacridon auf ms-Chlor-acridin (S. 1090) in Gegenwart von Kalium- 
alkoholat entsteht ms-Diacridylsulfid (XXIIJ), das aus Chloroform durch Alkohol 
in gelben Nadeln gefillt wird und bei 267° schmilzt. — Selenacridon? O,,H,NSe 
ist aus ms-Chlor- oder ms-Brom-aeridin durch Natriumbydroselenid-Lésung erhalten 
worden, krystallisiert aus -verdiinntem Aceton in schwarzbraunen Nadelchen und 
schmilzt bei 238°. 

Von Interesse sind noch einige Bildungsprozesse von solchen eso- 
cyclischen QOxy- bzw. Oxo-Derivaten, die sich yon héher hydrierten 
Acridinen ableiten*. Durch Erhitzen yon Anthranilsiure mit Cyclo- 
hexanon erhalt man Acridon-tetrahydrid-(1.2.3.4) (Bx-Tetrahydro- 
acridon) — Formel XXIV (s. u.) —, das basischer ist als das Acridon 

_/CO —CH-CH,- CH, -C(OH)=C-CH,-CH, 

XXIV) C, bi< 6—CH,.CH, bzw.* Cy oH et 6.CH, CH, 
und in dieses beim Erhitzen im Luftstrom auf 280° iibergeht. Beim Er. - 
hitzen von Methylen-bis-hydroresorcin mit konzentriertem alkoholischen 
Ammoniak bildet sich — ihnlich Gleichung F auf S. 759 — sehr glatt 
das 1.8-Dioxo-acridin-dekahydrid der Formel XXV (s. u.), das bei der 


€O “CH; CO CO- CH CO 
Bed Ving See apa: TC Bas Sale ge NCH, 
XXY) y : 5 EVD | I 
OH, NH 6H, CH, xa CH, 


Zinkstaub-Destillation Acridin. und bei der Behandlung mit Natriumnitrit 
in verdiinnter Salzséure 1.8-Dioxo-acridin-oktahydrid (XXVI) liefert. 


Als exocyclisches Oxo-Derivat ist: schlieflich ein Aldehyd der Acridin- 
Reihe aufzufiihren, der aus dem ms Methyl-acridin am einfachsten auf 
folgendem Wege bereitet wird: 


Cn. CH: N-C,H,-N(CH,), 
J Kondensat. mit vox 
Cae. yoo ON-GH, NCH, > OS HY Os Hy 
CHO 
s OX: 
me Ue OC. 8) 
1 Epixcer, ARNOLD, J. pr. {2} 64, 187, 471 (1901). — Karte & Co,, D.R.P. 


120586 (C. 101, I, 1254): 122607 (C. 1901, IT, 448). 
* Epincer, Rirsema, J. pr. [2] 68, 72 (1903). 
> Voriinper, Katxow, B. 30, 1803 (1897). — Vortinper, A. 309, 361 (1899). 
_ . Tiere, a A2, 621 (1909). 
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Der Acridin-ms-aldehyd! (9-Formyl-acridin) krystallisiert aus Alkobol, 
worin er leicht und ohne Fluorescenz ldslich ist, in gelben Nadeln und schmilzt 
bei 148°. Er reduziert ammoniakalisch-alkalische Silbernitrat-Lésung beim Er- 
wirmen, rétet aber nicht fuchsinschweflige Siure. 


Carbonsiuren der Acridin-Reihe. 


Aus dem am SchluB des letzten Abschnitts erwahnten Aldehyd ge- 
winnt man durch Oxydation mit Silberoxyd und Alkali sehr glatt die 
Acridin-ms-carbonsiure?, wahrend diese Saure durch direkte Oxyda- 
tion des ms-Methyl-acridins nicht erhalten werden konnte. 

Sie krystallisiert in gelben Nadeln und ist in Wasser wenig léslich. Beim Er- 
hitzen bleibt sie bis gegen 300° unverdndert und zerfallt dann in Acridiu und 
Kohlendioxyd. Die schwachgelben Lésungen ihrer Alkalisalze zeigen bei starker 
Verdiinnung eine schén blaue Fluorescenz. 

Zu Nitrilen®, welche die Cyan-Gruppe in der ms-Stellung des 
9.10-dihydrierten Acridins enthalten, — Cyan-acridanen -— gelangt 
man durch Umsetzung der Halogenalkylate des Acridins, seiner Homo- 
logen und Substitutionsprodukte mit Kaliumcyanid, z. B.: 


CH, NC CH, 
C EC 
CH CoH +KON = KCl + CHL > CoH - (O} 
Pig fess 
Cy Ol CH, 


Auffallenderweise besitzen diese Stotie basische Eigenschaften und ver- 
mogen, im Gegensatz zum Acridan (S. 1088), mit Séuren bestindige Salze 
zu bilden. 

Das 10-Methyl-9-cyan-acridan ist auBerordentlich oxydierbar und liefert 
schon beim Stehen am Licht N-Methyl-acridon, quantitativ beim Erwirmen der 
alkoholisch-alkalischen Lésung mit Wasserstoffsuperoxyd. Das 9.10-Dimethyl- 
9-cyan-acridan, das nach obiger ‘Gleichung entsteht, bildet farblose Krystalle, 
schmilzt bei 123° und 1&8t sich durch alkoholisches Kali bei 160—170° in die ent- 
sprechende Carbonsiure iiberfiihren, die beim Erhitzen in Kohlendioxyd und 9.10- 
Dimethyl-acridan zerfallt. 

1.2.3.4-Tetrahy dro-acridin-ms-carbonsiiure entsteht analog der 
S. 985 (Gleichung L) besprochenen Cinchoninsiure-Synthese aus Cyclo- 
hexanon und Isatinsiure: 


CO, CO,H 
CO CH,-CH,-CH, =C. . 
Ely Be laa 2H,0 + OH C CH,-CH, ; 


NH,  CO—CH,-CH, N=C-CH,:CH, ' @) 


} Beentusen, Moucert, B, 20, 1547 (1887). — Porai-Koscnirz, Auscnxar. Ams- 
ver, C, 1911, II, 289. — A Kavurmann, Vatierre, B. 45, 1740 (1912). 

4 Berntasen, Munrert, B. 20, 1542, 1549 (1887). 

5 A, Kaurmann, ALBerTini, B. 42, 2001, 2004 (1909); 44, 2052 (1911). — A. Kaur- 
MANN, Wiper, B 44, 2065 (1911).. — P. Enruicu, Benpa, B. 46, 1933, 1942 (4913). 
— Keurmann, Sanpvoz, B. 51, 388 (1918,. 
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sie schmilzt bei 284—286°, indem’ sie in Kohlendioxyd und Be-Tetra- 
hydro-acridin (S. 1089) zerfallt}. 

8-[ms-Acridyl]-propionsiiure? — Formel I (s. u.) erhalt man nach der 
Berantusenschen Acridinsynthese (S. 1082) beim Erhitzen von Diphenylamin mit 


CH, -CH,-CO,H 


CO 
¢ aaa 
1) CH > OH, II) 


ae 


NES COs 


Bernsteinsiure und Chlorzink, Acridou-4-carbonsiiure® (IJ) nach der allgemeinen 
Acridon-Synthese aus Diphenylainin-o, o’-dicarbonsiiure durch Erwiirmen mit koriz. 
Schwefelsiure 


Systeme, in denen ein Acridin-Kern mit einem zweiten Acridin- 
Kern oder direkt bzw. indirekt mit Benzol-Kernen vereinigt ist. 


Wie bereits S. 1095 mitgeteilt. wurde, erfolgt bei der Reduktion 
des N-Methyl-acridons — abgesehen von anderen Vorgingen — die Ver- 
kniipfung xweier <Acridin-Kerne am meso-Kohlenstoffatom. Das Jodid, 
welches dem daselbst in Formel XVII aufgefiihrten diquartaéren Nitrat 
entspricht, spaltet zwischen 245° und 270° glatt Methyljodid ab und 
liefert das Di-2s-acridy] (Formel III, s. u.) — einen farblosen Stoff, 


/ CoH. cZ C,H 4\ mie gt CoA. 
pb Ns pO Ca Niet ae aL CRN eC Ce 
Ss C,H,” ra C,H H” aS CG; H,7 


der oberhalb 350° schmilzt und sich in Mineralsiuren zu gelben Salzen 
lést*. Die Leichtigkeit, mit welcher die Acridin-Kerne zusammentreten, 
erinnert an das Verhalten des Xanthons (vgl. S. 764). 


Das einfachste Beispiel fir die direkte Verkniipfung eines Acridin-Kerns 
mit einem Benzol-Kern am meso-Kohlenstoffatom bietet das 9-Phenyl- 
aeridin® (ms-Phenyl-acridin) der Formel IV (s. 0.). Durch seine reich- 


1 Borscue, B. 41, 2204, 2207 (1908). A. 377, 103, 106 (1910). —. Bayer & Co., 
D.R.P. 290703 (C. 1916, I, 645). 

Homologe: Borscue, A. 377, 117, 119 (1910). 

> Vor, G. 22, II, 552 (1892). — C. Scueng, B. 39, 2425 (19086). 

® Uimamn, A. ‘355, 354 (1907). 

* Decker, Dunant, B. 42; 1176 (1909). — S. ferner P. Euruicu, Benpa, B. 46, 
1986, 1946 (1913). 

5 Berntusen, A. 192, 19 (1878); 224, 12 (1884). B. 15, 3012 (1882); 20, 1552 
~ (1887). — Cravs, Niconaysex, B. 18, 2706 (1885). — Cuavs, Becxenxamp, J. pr, (2) 
48, 222 (1893). — Vortainver, Srravss, A. 309, 378 (1899). — Vausri, Ch. Z. 25, 
739 (1901). — Bayer, Vitricer, B. 37, 3193, 3200 (1904). — Dunsran, Oaxtey, 
B. 89, 977 (1906). — Vorainver, B. 39, 2713 (1906). — Untmann, A. 355, 319 
(1907). — Hanrzscu, B. 44, 1809 (1911). — Keurmany, Danecst, B. 49, 1338 (1916). 
— Supgporovan, Soc. 109, 1347 (1916). 
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liche Bildung beim Erhitzen von Diphenylamin mit Benzoesaéure und 
Chlorzink (analog Gleichung A auf S. 1082) ist es sehr leicht zuganglich; 
die Experimentatoren haben es daher haufig bei Untersuchungen, die 
allgemein wichtige Fragen itber das Verhalten der Pyridin-Systeme be- 
trafen, als bequem beschaffbare Versuchsgrundlage benutzt, besonders 
auch weil sich seine Abkémmlinge durch Krystallisationsfaihigkeit aus- 
zeichnen. 


Interessant ist seine Bildung aus o-Amino-triphenylcarbinol bei lingerem Er- 
hitzen auf dessen Schmelztemperatur (oder besonders leicht beim Erwiirmen des 
Pikrats). 

Phenylacridin krystallisiert aus Benzol je nach den Bedingungen mit oder 
ohne Krystallhenzol; dicke Krystalle sind hell-schwefelgelb, Pulver und verdiinnte 
organische Liésungen nahezu wei bzw. farblos mit blauer Fluorescenz, konzentrierte 
Lésungen deutlich hellgelb. Es schmilzt bei 182—183°, siedet etwas oberhalb 400° 
und lést sich auch in heiBem .Alkohol ziemlich schwer, in Benzol leicht. Es ist 
sehr bestindig; so verfliichtigt es sich z. B. unverindert beim Schmelzen mit Kali. 
Merkwiirdig ist, daB es beim Destillieren mit Zinkstaub gréBtenteils in Acridin, 
und Benzol zerfallt. Von Kaliumpermanganat wird es in wiiBriger und alkalischer 
Lésung kaum angegriffen, in saurer Lésung ziemlich leicht zu Phenylchinolin- 
dicarbonsiure oxydiert. 


Besonders spielten die quartiren Phenylacridiniumsalze? eine 
wichtige Rolle in den Arbeiten, die zur Klarstellung der Beziehungen 
zwischen quartaren Ammoniumverbindungen und tertiairen carbinolartigen 
Pseudobasen gefiihrt haben (vgl. S. 798—789, 926 ff, 1021, 1086), da solche 
Pseudobasen in dieser Reihe verhaltnismiBig bestandig und sehr kry- 
stallisationsfahig sind (s. u.). 


Das ms- Phenyl-acridan® [9-Phenyl-acridin-dihydrid-(9.10)], von dem 
sich die Pseudobasen als 9-Oxy-10-alkyl-Derivate ableiten, entsteht glatt aus dem 
Phenylacridin durch Reduktion mit Zinkstaub in salzsaurer Lésung, krystallisiert in 
farblosen Nadeln, schmilzt bei 163—164° und oxydiert sich schon an der Luft all- 
miuhlich zum Phenylacridin. Es ist ebenso wie sein N-Methyl-Derivat (Schmelz- 
punkt: 104%), das man durch seine Methylierang wie auch aus Acridin-jodmethylat 
durch Reaktion mit Phenyl-magnesiumbromid (vgl. S. 1089) erhiilt, nicht basisch. 


Unter den Pseudobasen, auf die soeben hingewiesen wurde, ist die 


' Vel.: Bexntusex, A. 224, 20 (1884). — Cravus, Nicouaysen, B. 18, 2709 (1883). 
— Hanrzsen, Kars, B. 32, 3126 (1899). — Hanrzscn, Horn, B. 35, $78 (1902). — 
Utimann, A. 327, 118 (1903). — Untaiann, Wenner, A. 327, 122 (1903). — M. Freunp, 
B. 37, 4672 (1904). — Decker, B. 38, 1155.(1905). — Tinxier, Soc. 89, 862 (1906): 
95, 922, 924 (1909). — Hanrzscu, B. 42, 68 (1909); 44, 1783 (1911); 46, 682 (1913): 
48, 1338 (1905); 49, 2169 (1916); 50, 1204 (1917). — M. Freunp, Bons, B. 42, 
1746 (1909). — A. Kaurmany, Axbertint, B, 42, 2006 (1909). — Hanrzscu, O. K. Hor- 
mann, B. 44, 1781 (1911). — Cone, Am. Soc. 34, 1695 (1912). — Keuraann, Havas, 
B, 46, 345 (1913). — Kenrmann, B. 48, 1932 (1915). — Kenrwann, Sraurross, 
B. 50, 24 (1917). 

* Bernrusen, Benver, B. 16, 1816 (1883). — Bernrusex, A. 224, 25 (1884). — 
M. Frevnp, Bove, B, 42, 1747, 1754 (1909). — A. Kavrmann, Atpertint, B. 44, 2057 
1911), 
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einfachste das 9-Oxy-9-phenyl-10-methyl-acridan! (Formel VI, s. u.) 
Aus den Halogenmethylaten des Phenyl-acridins entsteht es durch Zer- 
setzung mit kalter Natronlauge, wobei zunichst die Ammoniumbase V 


Bee oN Aientia. Pia 
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gebildet wird, die sich dann zum Carbinol VI isomerisiert. Diesen Vor- 
gang kann man in verdiinnten Lésungen bei Anwendung der dquivalenten 
Mengen Halogenmethylat und Atznatron zeitlich eorfolyen. Mischt man 
z. B. 1/,,,-norm.-Lésungen, so bleibt bei 0° die Mischung lange klar, weil 
die Ammoniumbase wasserléslich ist, triibt sich aber bei mittlerer Tem- 
peratur rasch und scheidet beim Erhitzen fast augenblicklich die Pseudo- 
base ab; die Leitfahigkeitsmessungen lassen erkennen, daB bei 0° die 
volistandige Isomerisation mehr als 5 Stdn. erfordert. Die Struktur der 
Pseudobase gemiB VI ergibt sich mit Sicherheit aus ihrer wichtigen 
Bildung bei der Wasserzersetzung des Reaktionsprodukts von Phenyl- 
magnesiumbromid auf N-Methyl-acridon (S. 1095). — Das 9-Oxy-9-phenyl- 
10-methyl-acridan krystallisiert aus Benzol in prachtvollen farblosen 
Tafeln, schmilzt bei 140° und rétet sich bei weiterem Erwarmen. Durch 
stirkere Siiuren wird es, anscheinend sofort, in Methyl-phenyl-acridinium- 
salze zuriickverwandelt. An der Luft oxydiert es sich nicht; auch durch 
Kaliumferricyanid wird es nicht angegriffen (vgl. dagegen S. 799, 976). 
Schon bei dem Versuch, es aus Alkohol umzukrystallisieren, geht es in 
seinen Athylather (9-Athoxy-9-phenyl-10-methyl-acridan) tber 
(vel. dazu S. 975—976), der bei 112° schmilzt. 


Zersetzt man Phenylacridin-jodmethylat mit konz. Ammoniak statt mit Natron- 


1 Berntusen, A. 224, 20 (1884). B. 25, 1746 (1892). — Bernrusen, Osann, 
B. 19, 427 (1886). — Decker, J. pr. [2] 45, 195 (1892). B. 35, 3068 (1902). — 
Hanrzscu, Kars, B. 32, 3120 (1899). —- Binzty, Decner, B. 37, 575 (1904). — 


Dossre, Tinxuer, Soc. 87, 269 (1905). — Hanrzscu, B. 42, 79 (1909). — W. J. Miuier, 
B. 43, 2610 (1910). 
9-Oxy-9-phenyl-10-athyl-acridan: A. Scum, Decker, B. 39, 937 (1906). 
9-Oxy-9.10-diphenyl-acridan: Unimann, Maac, B. 40, 2517, 2520 (1907). 
—— GomserG, Cons, A. 370, 204 (1909). — Keurmann, A. 872, 314 (1910). — Hanrascu, 
K. H. Meyer, B. 43, 339 (1910). — Cone, Am. Soc. 36, 2101 (1914). — In der 
letztzitierten Ablendlaps beschreibt Cone wichtige eee nach denen fiir das 
Chlorid auf die Struktur: 
\ Hie 
C,H a Jo Cols 
Lege: oN, 
a 7 
a 
Cl 2H 


geschlossen wird, weil es mit. Zinkstaub ein dem Triphenylmethyl abnliches ,,freies 
Radikal“ liefert. Vel. iiber gleichartige Verhiltnisse in der Xanthon-Reihe S. 766—767, 
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lauge (s. 5.1101), so erhalt man das 9-Amino-9-phenyl-10-methyl-acridan' 
(Formel VIII, s. u.), das wahrscheinlich erst durch Umlagerung aus einem primar ge- 
bildeten ,,Ammoniumamid“ VII hervorgeht. Es krystallisiert in farblosen Stibchen, 


HC. J Coa. JE q AN J/&s H, 
@-0,41,, VIII) H,0-N C 
HN“ CH GHZ SNE, 


schmilzt bei 112—113° und gibt beim Kochen mit Alkohol unter Entwickelung von 
Ammoniak das 9-Athoxy-9-phenyl-10-methyl-acridan (s. S. 1101). 

Unter den Abkémmlingen? des 9-Phenyl-acridins sind einige schéne 
Farbstoffe zu nennen, welche sich von ihm durch Eintritt von Amino- 
Gruppen ableiten. Am lingsten bekannt ist das Chrysanilin’, das schon 
in den ersten Zeiten der Anilinfarben-Fabrikation als ein bei der ,,Fuchsin- 
schmelze“ auftretendes Nebenprodukt beobachtet wurde. Otro FiscHEr 
und G. Kérner zeigten 1884, daB es die Struktur des 9-[p-Amino- 
phenyl]-3ramino-acridins (Formel IX, s. u.) besitzt, indem sie es 
durch Entamidierung (mittels der Diazoverbindung) zu 9-Phenyl-acridin 


WAL: Ee yoo ae FS H CoH; 
Ges dade lab 3 vy NH,, C 
e _ H, TNS 
Seats] H,N- —NH, 
es SE 


abbauten und andererseits seine Bildung aus salzsaurem 2.4’.4”-Triamino- 
triphenylmethan durch Oxydation mit Arsensiure kennen lehrten. Chrys- 
anilin scheidet sich aus Benzol mit Krystallbenzol in-goldgelben Blattchen 
ab, schmilzt bei 265° (unkorr.) und lést sich ziemlich schwer in Alkohol. 
Sein Nitrat (oder auch sein Hydrochlorid) kommt unter der Bezeichnung 


' Decker, P. Becxer, B. 46, 969 (1913)..— S. auch Gapamer, Ar. 243, 45 
(1905). 

* AuBer den im Vorangehenden und Nachfolgenden zitierten Abhandlungen 
vgl. noch z. B.: Hess, Berntsen, B. 18, 689 (1885). — Bonna, A. 239, 60 (1887). 
R. Meyer, Orrett, B. 21, 3376 (1888). — R. Meyer, B. 24, 1418 (1891). — Besr- 
worN, Cortman, B. 24, 2045 (1891). — Bap. Antrin- v. Sopar., D.R.P. 73334 (Froz. 3, 
295); 75933 (Frou. 4, 104). — Dammann, Garrermann, C. 1902, II, 3868. — Unt- 
MANN, B. 36, 1020 (1903). — Decker, Hock, B. 37, 1002 (1904). — Lannaver, BI. [8]! 
31, 1083 (1904). — Unimann, Bromo, B. 39, 362, 366, 368 (1906). — Decxer, 
C. Scuenck, B. 39, 748 (1906). — Dunsran, Srosss, B. 39, 2402 (1906). — Dunstan, 
Hruprrcn, ‘Soe. 91, 1659 (1907). — Krarmann, Sréranorr, B. 41, 4183 (1908). — Pops, 
Howarp, Soc. 97, 975 (1910). — A. Kaurmann, Wipmer, B. 44, 2063 (1911). — 
Kenrmann, Martusinsny, B. 45, 3498 (1912). — Keurmann, A. 414, 182 (1918). 

* A. W. Hormann, C. vr. 55, S17 (1862). B. 2, 378 (1869). — Anscuiirz, B. 17, 
433 (1884). — O. Fiscuer, G. Korner, A. 226, 175 (1884). — Trirnat, ve Rasz- 
Kowsk1, C. r. 114, 1024 (1892). — Dunstan, Hewirt, Soc. 89, 482. 1472 (1906). — 
F. Sacas, Berrnonp, C. 1907, I, 1750. — O. Fiscuer, E. Scumpr, J. pr, [2] 82, 
288 (1910). 

Homologe: Hécuster Farswerke, D.R.P. 65985 (Fav. 3, 295); 78377, 79263, 
79585, 79877, 81048 (Frou. 4, 10836—1040). 
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a SE Re SOY eS Oe 
»Phosphin“ in den Handle} und wird besonders zum Gelbfarben von 
Leder verwendet. 

Beuzoflavine' sind Analoga des Acridingelbs (S. 1092) und werden in analoger 
Weise gewonnen. Sie firben Wolle, Seide und tannierte Baumwolle gelb und 
fluorescieren in ihren Lésungen unvergleichlich viel stiirker als die Chrysaniline, 
die nur eine Amino-Gruppe im Acridin-Kern, die andere im ms-Phenyl enthalten. 
Das Benzoflavin des Handels entspricht der Formel X (S. 1102). Wenn man das 
Jodmethylat seines Diacetylderivats mit Ammoniak zersetzt und darauf zur Ver- 
seifung mit 33-prozent. Schwefelsiure kocht, so erhiilt man eine einbasische Ver- 
bindung C,.H,,N; (aus der Pseudobase durch Wasserabspaltung entstanden), der 
Geib facheihlich die Formel XI (s. u.) zukommt. — Rheonine? sind N-Alkyl-Derivate 


CoH; 
C C,H, - N(CH). 
H.Ca0 Sy Sv” SCH, 


XT. 
NH ’ 


C 
1) (C,H Kt SC 
HN i Lee XI) ©, qo 4 


CH, 


des 9-[p-Amino-phenyl]-3.6-diamino-acridins. Diese gelben bis braunen Farbstoffe 
dienen zum Farben von Leder. 

‘Erwihnenswert ist die glatte Synthese von Nitro-Derivaten des Phenyl-acridins 
durch kurzes Erwirmen von nitrierten o-Arylamino-benzophenonen mit Schwefel- 
Siure, 2D. 


CoH C,H; 
CO TOW 
ON-CoHys i, OH. — H,O = O.N:C, A> Osh ; (Q) 


auch die leichte Bildung von 9-[p-Dimethylamino-phenyl]-acridin (XII, s. 0.) aus 
Aecridon und Dimethylanilin* unter Mitwirkung von Phosphoroxychlorid. 


Das 9-Benzyl-acridin®, das aus Phenylessigsiure und Diphenyl- 
amin analog Gleichung A (S.1082) gewonnen werden kann, enthidlt einen 
Aoridin- und einen Benxol-Kern indirekt miteinander verkniipft®. Interessant 


1 Vgl.: Koxuter, D.R.P. 43714, 43720, 45294, 45298 (Frou. 2, 104—109. — 
Leoxnarpt & Co., D.R.P. 68908, 70065, 71362 (Frpt. 3, 293-294). — GusEtiscu. 
r. cHEv. Inp., D.R.P. 79703 (Frov. 4, 1044). — R. Meven, Gross, B. 32, 2352 (1899). 
— Bap. Anitin- u..Sopar., D.R.P. 151206, 151207 (Frot. 7, 321— —323). — Hewirr, 


‘Fox, Soc. 87, 1058 (1908). — Dunstan, Curaver.ey, Soc. 91, 1619 (1907). 


2 Bap. Aniin- uv. Sopar., D.K.P. 82989 (Froz. 4, 173). — Granpmovatn, Lanu, 
B. 42, 3631 (1909). 

Uber Flaveosine (N-Alkylierte Diamino-carbonsiuren des Phenylacridins) s 
RANDMOUGIN, Lana, B. 42, 4014 (1909). 

8 Usimann, Ernst, B. 39, 298 (1906). — Unimann, Broivo, B. 39, 356 (19086). 

* Unrirmann, Baver, Lasnarpt, B. 40, 4795 (1907). 

® Decker, Hock, B. 37, 1564 (1904). — Decker, Pscuorr, B. 37, 3898 (1904). 
— M. Freunp, Bons, B. 42, 1755 (1909). 

6 §. ferner: K. Frrepianper, B. 38, 2840. — Porat-Koscarrz, C. 1907, II, 1528. 
— Porat-Koscuitz, Auscuxap, Amster, C. 1912, I, 1719. 
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ist die Umsetzung seines Jodmethylats mit Natronlauge, die zu einem 
Produkt der Wasserabspaltung aus der (nicht isolierten) Pseudobase XIII 
fiihrt. Das gleiche Produkt — 10-Methyl-9-benzyliden- aeridan (XIV) — 


HO CH,-C,H; CH: C,H, 
<< ec, 

XID CH > CoH ; XIV) Coy >CoH," 
CH, CH, 


erhalt’ man auch durch die Reaktion yon Benzylmagnesiumchlorid auf 
N-Methyl-acridon. Es krystallisiert in hellgelben Wiirfeln, schmilzt bei 
141°, bildet mit Siuren — sogar mit verdiinnter Essigsiure — die quar- 
tiren N-Methyl-[benzyl-acridinium]-Salze zuriick und wird schon an 
der Luft durch Oxydation in Benzaldehyd und N-Methyl- 
acridon gespalten. 


SechsunddreiBigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyridin-Systeme. V. Weitere dreikernig- 
kondensierte Systeme. 


(Allgemeines iiber Nomenklatur héher kondensierter Systeme. — Spirocyclische 
Systeme. — Orthokondensierte Systeme [Phenanthridin, ,,Naphthochinoline*. Phenan- 
throline usw.]. — Perikondensierte Systeme [Julol usw.]). 


In diesem und den beiden folgenden Kapiteln bleibt uns noch eine 
groBe Reihe von mehrkernig-kondensierten Pyridin- Systemen zu_be- 
sprechen, von denen indes die meisten nicht in einer groBen Zahl von 
Abkémmlingen bekannt geworden sind. Es lag daher meist kein zwingen- 
des Bediirfnis vor, fiir die Stammkerne kurze Trivialnamen einzufihren: 
trotzdem haben as Autoren vielfach zu diesem Hilfsmittel gegriffen und 
darauf verzichtet, die Zusammenfiigung der Systeme aus den Kinzel- 
kernen durch rationelle Bezeichnungen zn kennzeichnen. Denn fir 
die Ableitung solcher Bezeichnungen fehlt es noch an allgemein an- 
erkannten Grundsitzen. 

An einigen Beispielen ist schon S. 31—32 dargelegt worden, daB die 
Wortelemente ,,Benzo‘ (oder ,,Pheno“), ,,Naphtho, ,,Anthra, ,,Phenanthro“, 
denen man weitere ahnlich gebildete Elemente — wie ,,Jndeno“ (von Inden 
abgeleitet), ,,Jndolo“ (von Indol), ,,Pyraxolo“ (von Pyrazol) usw. — anreihen 
kann, leider in verschiedener Bedeutung zur Bildung von Namen konden- 
sierter Systeme benutzt werden. Zur Behebung der hierdurch bedingten 
Unklarheit halt es der Herausgeber dieses Lehrbuchs fir zweckmibig, 


PEF A REE BO a eT pe a PEE aoe HE eNO EEN Re pe TO 


——= or 
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: — 

diese Prafixe bei neu in die Literatur eintretenden Namen ausschlieB- 
lich in dem Hantzscu-Wipmanschen Sinne anzuwenden, d. h. derart, 
daB sie die durch zwei Kohlenstoffatome vermittelte Ortho- 
kondensation der ihnen entsprechenden Ringsysteme mit den- 
jenigen Ringsystemen ausdriicken, deren ere ihnen 


folgen, also z. B.: 

Benzo-isochinolin ~~\_7\_ 7, ,  Indeno- helen Se e 
Lite 
CH, 


(oder Naphtho- | | | ae 
prin): fiir so SNS NPY te 


Die GRABE-SkRAUPSche Anwendung der Prifixe ,,Naphtho“, ,,An- 
thra“ usw. in dem Sinne, daB sie den Ersatz von Benzolkernen 
durch Naphthalin-, Anthracen-Systeme usw. ausdriicken, sollte dagegen 
in Zukunft vermieden und nur noch fiir die wenigen Fille beibehalten 
werden, in denen aus der dlteren Literatur ein so groBes Material derart 
benannter Verbindungen herstammt, daf die Anderung der Namen er- 
hebliche Schwierigkeiten bedingen wiirde, z. B.: 


iis | SAO ae Anthras 2. oN SS 
een chinolin | | | | 


(statt ae aa (statt Anthrae “~~ \“7~ ™% a : 


chinolin oder ees 
Nault: pyridin) fir 
pyridin) fir ; 
Vermieden werden sollte auch der Gebrauch von Benzo-, Naphtho- usw. fir 
carbaxi-kondensierte Systeme (vgl. 8.1049 und 8S. 1055—1056 bei Benztriazol und 


Benz-tetrazol). 

In neuerer Zeit ist von Scuouru! der Vorschlag gemacht worden, die An- 
wendung jener Prifixe, die bisher auf orthokondensierte Systeme beschrinkt ge- 
-blieben ist, auch auf perikondensierte Systeme (vgl. dazu S. 1117) auszudehnen. 
Dieser Vorschlag fiihrt dazu, da8 Verbindungen, welche einander nicht isomer sind, 
die gleichen Namen erhalten und nur durch Stellungsbezeichnungen unterschieden 
werden; das folgende, den isocyclischen Systemen entnommene Beispiel verdeut- 


licht. dies: 


of ] 


SS Ny NF 


1.2-Benz- an C,3H,.0 1.9-Benz-anthron C,,H,,O 
(Anthron mit Benzol orthokondensiert) (Anthron mit Benzol perikondensiert) 


Bei allen bisher eingefiihrten Nomenklatur-Gebriuchen hat man dagegen daran 
festgehalten, da8 Namen, die nur durch Stellungsbezeichnungen unterschieden sind, 


1B, 44, 1662 (1911). 
Mryer-Jacopson, org. Ch, IIs, (1.u,2. A 1fl.) 70 (September 1918) 
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Verbindungen von gleicher empirischer Zusammensetzung zukommen. Es mu8 daher 
von der Befolgung des Scuornschen Vorschlags dringend abgeraten werden. Man 
kénnte ihn indes durch eine geringfigige Anderung annehmbarer machen, indem 
man nimlich iibereinkommt, 


Benxo (abgekiirzt aus Benzol und ortho) zur Kennzeichnung der Ortho- 
kondensation, 
Benxi (abgekiirzt aus Benzol und peri) zur Kennzeichnung der Perikonden- 
sation 
zu verwenden; I wire dann 1.2-Benzo-anthron, II aber 1.9-Benzi-anthron zu nennen. 
Analog wire zwischen ,,Naphtho“ und ,.Naphthi“, ,,Pyridino“ und ,,Pyridini“* usw. 
zu unterscheiden. 


I. Spirocyeclische Systeme. 


Wie in Kap. 34 (S. 1047ff) wird auch hier mit  spirocyclischen 
Kombinationen begonnen. 

Sptrocyclische Kondensation durch Kohlenstoff! zwischen einem hydrierten 
Furan- und einem hydrierten Chinolin-System ist auf folgendem Wege be- 
werkstelligt worden: 


Eiow. von 


Cl-CH,-CH-CH,-CH e-Nieobeney'-, C1. CH,-CH-CH,+C-OH,-OjH.-NO; 
6-00 OOOOH Ee oe. 0—Co~ ~CO-0C,H, 


6-Chlor-y-valerolacton-c-carbon- 
siureester (Bd. 1, Tl. II, 8S. 643) 


on ShCH,, CH-CH. cn, 
petaeten: x : Yt Ogee tan 
= 6-00") eo anette 


Sptrocyclische Kondensation durch Stickstoff* (vgl. dazu 8. 825, 1048 bis 
1049) liegt in einigen quartiren Ammoniumverbindungen vor, die teils 
aus Piperidin durch Kombination mit o-Xylylenbromid (Formel III, s. u.) 
teils aus Tetrahydro-isochinolin (S, 1023) durch Kombination mit Poly- 
methylen-dihalogeniden (z. B. IV) erhalten wurden. Bei der Aufspaltung 


H.C 
—_CH con . CH 2 ei are 
Il) Ga "SN oie OHS & TV CH ee ee | 


— CH Son, CH, 


der Hydroxyde (vgl. dazu S. 1049), welche den Bromiden III und IV 
entsprechen, bleibt der Piperidin-Ring erhalten; denn aus III entsteht 
die sauerstoffhaltige Verbindung V, aus IV die sauerstofffreie VI. Der 


? Levcus, Lemcxe, B. 47, 2574, 2578 (1914). 

* Scuortz, B. 31, 425 (1898); 48, 2122 (1910). — Scuortz, Wournum, 1 B. 43, 
2315 (1910). — Touma Dontop, Soc. 101, 1750, 1754 (1912). — v. Braun, B. 49, 
2631 ff. (1916). 
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Wyn | CH, CH, ros v) os CH, 
- SS 3 
ou, CH,- CH; H, 
OH 


Piperidin-Ring iibertrifit also sowohl den Dihydroisoindol-, wie den 
Tetrahydroisochinolin-Ring an Festigkeit (vgl. dazu S. 1049). 


Il. Orthokondensierte Systeme. 


Fir die Orthokondensation von xwei Benxol-Kernen mit einem Fyridin- 
Kern kann man zwei Hauptfalle unterscheiden, je nachdem der Pyridin- 
Kern zwischen die Benzol-Kerne geschaltet ist oder sich ihnen seitlich 
angliedert. 

Fir die Mittelschaltung des Pyridin-Kerns gibt es zwei Még- 
lichkeiten: 


ae ay ray 
VII) a 5 VIII) Say, 


a, 9; a, 8’-Dibenzo-pyridin, a, 8; By Y- are -pyridin, 
lim. Dibenzo-pyridin ang. Dibenzo-pyridin 


Von ihnen ist die erste (lineare Anellierung) in den Acridin-Kérpern ver- 
wirklicht, die schon~ im vorigen Kapitel (S. 1081 ff.) behandelt worden 
sind. Mit der zweiten (angulére Anellierung) haben wir uns hier zu 
beschaftigen. 

Der Stammkérper VIII wird im Hinblick auf seine strukturelle 
Analogie mit dem Phenanthren Phenanthridin! genannt. A. Picrer 
und ANKERSMIT gewannen ihn zuerst 1889, indem sie Benzal-anilin durch 
ein hell rotgliihendes, mit Bimssteinstiicken gefiilltes Rohr destillierten: 

C,H,-CH , CH. —CH 
CHOON ee OHO en ©) 
Von weiteren Entstehungsweisen sei die Uberfihrung von o-Formyl- 
amino-diphenyl in Phenanthridin durch Schmelzen mit Chlorzink er- 
wahnt: 
C,H, CHO C,H,—CH 


| = H,O + a (C) 
.H,—NH aoe CEN 


welche der Brrntusenschen Acridin-Synthese (S. 1082, Gleichung A) 


1 Picter, ANKERsMIT, B. 22, 3339 (1889). A. 266, 138 (1891). — Geiss, 
Wanner, A. 276, 250 (1893). — Picrer, Parry, B. 26, 1966 (1893); 35, 2534 (1902). 
— Pictet, Hosert, B. 29, 1183 (1896). — Picret, Goncer, C. 1897, 1, 418, 414. — 
Picret, B. 38, 1950 (1905). 
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ahnelt. Uber pyrogene Bildung aus N-Methyl-carbazol durch Erweiterung 
des Pyrrol-Rings zum Pyridin-Ring s. S. 338. 

Phenanthridin krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in weiBen Nadeln, schmilzt 
bei 104°, siedet unzersetzt oberhalb 360°, ist mit Wasserdiémpfen ziemlich schwer 
fliichtig und lést sich nur wenig in heigem Wasser mit schwach blauer Fluorescenz. 
In der Kilte ist es fast geruchlos; seine Diimpfe riechen stechend und reizen zum 
Niesen, aber viel weniger als diejenigen des Acridins (vgl. S. 1081, 1085). Sein 
Hydrochlorid krystallisiert in gelben Nadeln, lést sich leicht in Wasser und 
zeigt in verdiinnter Liésung blaue Fluorescenz. Gleich dem Acridin (vgl. S. 1085) 
gibt es ein in Wasser sehr schwer lésliches Nitrit. Im Gegensatz zum Acridin 
(vgl. S. 1085, 1088) wird das Phenanthridin durch Zinn und Salzsiure zu einem 
Dihydrid C,,H,,N (Schmelzp.: 90°) reduziert, das basische Eigenschaften beset: 
sich also in Siuren lost. 

Das Jodmethylat des Phenarthridins gibt mit Natron eine Paendatine (vgl. 
S. 798—799, 926—928, 1021, 1086, 1100-1101), die in weiBen Nadeln krystallisiert, bei 
109° schmilzt und sich an der Luft nur langsam oxydiert; sie wird durch alkalische 
Ferricyanid-Lésung zu dV-Methyl-phenanthridon oxydiert und durch warme Natron- 
lauge unter Bildung von JN-Methyl-phenanthridon und N-Methyl-phenanthridin- 
dihydrid zersetzt: 

C.Hy—CH(OH) _ C,H, aoe CoH «— CH, 


HO. D 
C,H,—_N-CH, 6a NCHS a 


Wahrend das Phenanthridin gegen pete verdiinnte Salpeter- 
siure und Kaliumpermanganat sehr bestiindig ist, laBt es sich durch 
siedende Chlorkalk-Lésung in Gegenwart eines Kobaltsalzes zu Phenan- 
thridon’ (Oxo-phenanthridin-dihydrid) oxydieren. Dieser Stoff ent- 
steht ferner reichlich beim Uberhitzen der Dampfe von Benzanilid: 


CH, -CO C,H, CO 
ane ory (E) 
C,H,-NH _ C,H,-NH 


2 . ? CoH 
auch bildet er sich aus Fluorenon-oxim rs u Pl: N-OH beim Erhitzen 
64 


mit Chlorzink (infolge von ,,Beckmannscher Umlagerung“). Interessant 
ist seine vollkommen glatte Entstehung aus der Diphenamidsidure (dem 
Monoamid der. Diphensiure) durch Hypobromit in alkalischer Lésung: 


C,H,-CO-OH > [CH COOH — .]  OH,-CO - 
C.H,-CO-NH, C,H,-NH, C,H,- NH. iS 


Sie vermittelt nimlich einen Ubergang vom Phenanthren zum Phenan- 
thridin, das sich vom Phenanthren durch Austausch eines CH-Ringglieds 
gegen Stickstoff ableitet; denn die Diphensdure ist ja aus Phenanthren | 


’ Gripe, Wanper, A. 276, 245 (1893). — Picrer, Parry, B. 26, 1962 (1898). 
Grise, Scuestaxow, A. 284, 309, 313 (1895). — Kerp, B. 29, 230 (1896). — Picrer, 
Hoperr, B, 29, 1188 (1896). — H. Meyzr, A. Hormann, M. 37, 701 (1916). - 

S. weiter tber Phenanthridin-Kérper: Picrer, Erticn, A. 266, 153 (1891). — 
Borscue, A. 377, 81—84, 97, 98 (1910). . 
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darstellbar (vgl. Bd. II, Tl. 1), und das Phenanthridon kann durch Glithen 
mit Zinkstaub in Phenanthridin tibergefiihrt werden. 

Phenanthridon sublimiert in farblosen Nadeln, schmilzt bei 293° und zeigt ab- 
weichend vom Acridon in seinen Lésungen keine Fluorescenz. In wiBrigen Al- 
kalien, sowie in verdiinnten Siuren ist es ganz unldslich. Durch Eisessig ‘und 
Natriumbichromat wird es nicht angegriffen (vgl. S. 1093—1094 dagegen die Oxy- 
dation des Acridons). Durch Essigsiureanhydrid und Natriumacetat wird selbst 
beim Erhitzen auf 200° kein Acetylderivat erhalten. Beim Schmelzen mit Atzkali 
gibt Phenanthridon eine Kaliumverbindung, welche mit Methyljodid das V-Methy]- 
phenanthridon (Schmelzp. 108-5°) liefert, dessen Bildungen aus Phenanthridin- 
jodmethylat schon S. 1108 erwahnt wurden; dieses N-Methyl-Derivat entsteht auch 
aus diazotiertem o-Aminobenzoesiure-methylanilid beim Kochen in salzsaurer Lésung: 

Cl-N,-C,H,-CO C,H,-CO 
CHO NLOH 7 on NCH, (@) 

Bei seitlicher Angliederung des Pyridin-Kerns an zwei 
orthokondensierte Benzol-Kerne (also an ein Naphthalin-System) lassen 
sich zwei lineare Anordnungen: 
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6.7-Benzo-chinolin ‘ 6.7-Benzo-isochinolin 


und vier angulare: 
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Die beiden Stammkérper IX und X sind in der Original-Literatur mit Riicksicht 
auf ihren anthracenahnlichen Bau Anthrapyridine' genannt worden, wiahrend diese 
Bezeichnung in korrekter Anwendung (vgl. S.1104—1105) den vierkernigen Systemen 
zukommt, die aus einem Anthracen- und einem Pyridin-Kern orthokondensiert sind 
(vg]. S. 1122). Man gelangt zu den Anthrapyridinen, indem man die Anhydride der 


1 Paiuies, B. 27, 1923 (1894); 28, 1658 (1895). — S. auch Simonis, H. Coun, 
B. 47, 1245 (1914). — 
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Chinolinsiure bzw. Cinchomeronsaure (S. 872, 873) durch Reaktion mit Benzol bei 
Gegenwart von Aluminiumchlorid in Benzoyl-pyridin-carbonsiuren tiberfthrt, diesen 
Sauren Wasser entzieht und die derart gebildeten ,, Anthrapyridinchinone“ mit 
Zinkstaub in warmem Ammoniak reduziert: 


_£0-C,H co 
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Die hier als Zwischenprodukte genannten Chinone zeigen groBe Ahnlichkeit mit 
dem Anthrachinon. Wie dieses geben sie beim Erhitzen mit Zinkstaub und Natron- 
lauge farbige Lisungen (eine blaue das Chinon des Stammkérpers IX, eine wein- 
rote dasjenige von X), die beim Schiitteln mit Luft unter Ausscheidung des ur- 
spriinglichen Chinons wieder entfirbt werden. 

Eingehend -bearbeitet sind die Systeme XI und XII. Die Stamm- 
kérper gewinnt man leicht, indem man die Skraupsche Chinolin-Synthese 
(S. 9183—914) auf «- oder f- -Naphthylamin anwendet. Im Hinblick auf 
diese Bildung nennt man XI «-Naphthochinolin, XII #-Naphtho- 
chinolin? (vgl. dazu 8.1105) Fir die «-Verbindung ist durch die Syn- 
these die Struktur gemiB XI eindeutig bestimmt; fiir die $-Verbindung 
wire auBer XII auch die Formel IX méglich, die aber dadurch aus- 
geschlossen wird, daB bei der Oxydation mit Kaliumpermanganat eine 
auf ein Phenylpyridin zuriickfiihrbare Dicarbonsiure C,,H,O,N entsteht 
(vgl. 8.904, Formelreihe G). Es wird also bei der Skravpschen Naphtho- 
chinolin-Synthese die angulire Anellierung vor der linearen bevorzugt 
vgl. dazu S. 25, ferner 8.1113). In besonders schlagender Weise er- 
hellt dies aus den Beobachtungen, daB auch aus ihrer Anwendung auf 
1-Brom- und auf 1-Nitro-2-amino-naphthalin das 8-Naphthochinolin hervor- 
geht’, obwohl hier die angulare Anellierung Entfernung von Substituenten 
(Br bzw. NO,) erfordert, die bei linearer Anellierung ihren Platz be- 
halten kénnten. 


Ebenfalls kommt bei der Désner-v. Mitterschen Synthese® (vgl. S. 914—915) 
nicbt die lineare, sondern die angulare Anellierung zustande. — Auch die Synthesen 
von Compes* (vgl. S, 915, Gleichung Hj, von Conrap und Limpacn® (S. 964) und von 
Knorr® (S. 964) hat man zur Gewinnung von Naphthochinolin-Kérpern benutzt. 


‘ Auber den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen vgl. noch iiber 
Naphthochinolin-Kérper z. B.: Gentiz, B. 18, 201 (1885). — Reep, J. pr. 2] 35, 298 
(1887). — Bampercer, Srrasser, B, 24, 2662 (1891). — Friazuicn, D.R.P. 93695 
(Frou. 4, 618). — Basever Cuem. Fasrix, D.R.P. 102157 (Frpx. 5, 172). — Ropotres, 
D.R.P. 110175 (Fro. 5, 173). — O. Fiscuer, B. 32, 1306 (1899). — Gesextiscu. F. 
cuem. Inp., D.R.P. 189943 (Feroz. 9, 458). — Smon, Mavoeurn, A. ch. [8] 13, 361 
(1908). — Finerr, Spirz, J. pr. [2] 78, 445 (1909). — Neunpuincer, Cur, J. pr. [2] 89, 
478 (1914). — Gisson, Smonsen, Soc. 107, 1148 (1915). — Sastry, Soc. 109, 271 (1916). 

* Letimann, O. Scummpt, B. 20, 3154 (1887). 

8 Vgl.: Doser, v. Mitter, B. 17, 1711 (1884). — Serrz, B. 22, 254 (1889), 

“C. r, 106, 1536 (1888). ° B, 21, 581 (1888). 

© B. 17, 543 (1884). — Vgl. dazu A. 236, 75 (1886). 
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a-Naphthochinolin! (Formel XI auf S.1109) bildet weiBe Prismen, 
schmilzt bei 52°, siedet unter 719mm Druck bei 338° besitzt nur 
auBerst schwachen, an Chinolin nicht erinnernden Geruch und ist nahezu 
geschmacklos. Von Zinn in heiBer Salzsiure wird es zu einem Tetra- 
hydrid reduziert, welches die 4 aufgenommenen Wasserstoffatome im 
Pyridin-Kern enthalt, von Natrium in Amylalkohol zu dem Oktahydrid der 
Formel XV (s. u.), bei welchem auch der AuBere Benzolkern hydriert ist. 
Das 8-Naphthochinolin? (Formel XII auf S. 1109) — Schmelzp.: 93-5°, 
Siedep. unter 721 mm Druck: 350° (korr.) — liefert zunachst ebenfalls 
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ein im Pyridin-Kern reduziertes Tetrahydrid, bei der Weiterreduktion 
aber ein Gemisch: der beiden Oktahydride XVI und XVII, von denen 
eines den mittleren Benzolkern; das andere den duBeren hydriert auf- 
weist. Bei der Oktahydrierung zeigen also die beiden Naphthochinoline 
einen analogen Unterschied, wie das «- und §-Naphthylamin bei der 
Tetrahydrierung (vgl. Bd. II, TI. ID). 

Ein Unterschied*® zeigt sich auch bei der Oxydation mit Chromsiure in Eis- 
essig, wobei das «-Naphthochinolin sehr glatt in ein Chinon C,,H,O,N iibergefihrt 
werden kann, wihrend eine solche Umwandlung bei der 3-Verbindung nicht gelingt. 

Von den Abkémmlingen der Naphthochinoline haben die Carbon- 
siuren* am meisten Beachtung gefunden, und zwar besonders die 


1 Sxravp, M. 2, 162 (1881). — Sxracr, Cosenzt, M. 4, 459, 461 (1883). — Bam- 
BERGER, STETTENHEIMER, B. 24, 2472, 2481 (1391). — Cuavs, Imnorr, J. pr. [2] 57, 
68 (1898). — Perini, Lor, G. 32, II, 200, 203, 204 (1902). — Ham, M. 27, 318 
(1906). — v. KorczySskt, B. 43, 1824 (1910). 

9 Sxraup, Copenzt, M. 4, 488, 442 (1883). — Dirrmar, B. 18, 1616 (1885). — 
Letimann, O. Scumipt, B. 20, 3155 (1887). — Bampercer, R. Mijuuer, B. 24, 2641, 
2648 (1891). — Knitpret, B. 29, 708 (1896). — Crauvs,. Bessexer, J. pr. [2] 57, 49 
(1898). — Perxuni, Lor, G. 32, II, 201, 208, 204 (1902). — Marcxwazp, Derrmer, 
B. 35, 297 (1902). -- Hepner, M. 27, 1049 (1906). — Mumm, Herrenpoérrer, B. 47, 


763 (1914). 


8 Vgl. dazu Cavs, J. pr. [2} 57, 89 (1898). 
4 §. auch: Sgrrz, B. 22, 261 (1889). — Donner, Peters, B. 23, 1228 (1890). 
— Désner, Guass, A. 317, 153 (1901). 
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»@-Alkyl-8-naphthocinchoninsiuren“, die aus f-Naphthylamin durch 
Kondensation mit Brenztraubensiure und Aldehyden entstehen? (vgl 
S. 984—985) und zur Kennzeichnung der Aldehyde wertvoll sind? (vgl. 
»DopneRsche Reaktion“ in Bd. I, Tl. I, S. 680—681). 

Die aus Benzaldehyd in dieser Reaktion sehr leicht (sogar in abgekihlter 
iitherischer Liésung) entstehende a-Phenyl-8-naphthocinchoninsiiure* — For- 
mel XVIII, 8.1111 — krystallisiert aus einem heiBen Gemisch von Amylalkohol und 
Eisessig in farblosen Nadeln, schmilzt bei 296° unter Braéunung und Entwickelung 


von Kohlenséure und ist in Wasser unléslich, ebenso in verdiinnten Saéuren; das — 


aus ihr durch Kohlendioxyd-Abspaltung gebildete o-Phenyl-§-naphthochinolin schmilzt 
bei 188°. Die Saure kommt als Arzneimittel unter dem Namen ,,Diapurin“ in 
den Handel; sie besitzt gleich dem Atophan (s. S. 1007) eine intensive, Harnsiure 
ausschwemmende Wirkung. 

Die beiden Stammkérper XIII und XIV (S. 1109) kénnen von XI 
und XII unter der Bezeichnung ,,Naphtho-isochinoline® unterschieden 
werden. Sie sind noch nicht bekannt; von XIV ist aber ein Methyl- 
Homologes synthetisiert worden‘. 


Wenn ein Benxol-Kern mit xwet Pyridin-Kernen: orthokondensiert wird, 
so lassen sich nicht weniger als 28 strukturell verschiedene Méglich- 
keiten voraussehen®, von denen indes bei weitem nicht alle bekannt ge- 
worden sind. Da man die Systeme dieser Art sich auch durch Kon- 
densation eines Chinolin- oder Isochinolin-Kerns mit einem Pyridin-Kern 
entstehend denken kann, lassen sie sich unter dem Sammelnamen 
,Chinopyridine“ zusammenfassen ®, ; 

Wir betrachten zunichst den Fall, daB der Benzolkern sich in 
Mittelstellung befindet. Er ist in den folgenden drei angulairen 
Formen: 


Aes. N oe 
i) Gas { Il) 


o-Phenanthrolin m-Phenantbrolin - 


1 Désner, B. 27, 352 (1894). — Crusa, G. 46, I, 135 (1916). — S. auch Wee- 
scuEipER, M. 17, 115 (1896). 

* Vgl. z. B.: Désner, B. 27, 2020 (1894). — Tiemann, B. 31, 3325 (1898). — 
Braise, Guérn, Bl. [3] 29, 1205 (1904). — Brass, C. r. 138, 698 (1904). — F. Sacus, 
Steinert, B. 37, 1742 (1904). — Fasinyi, Szézr, B. 39, 1217 (1906). — Pauty, 
v. Burruar, A. 383, 238, 277 (1911). — F. Mavuruner, A. 395, 281 (1913). — 
Hargis, Oppennerm, C, 1916, II, 992, 998. — S. auch Braise, Bl. [4] 19, 17 (1916). 

§ Dosnzr, Kunrzz, A. 249, 109, 129 (1888). — Luzzaro, Crusa, C. 1913, II, 
1318. G. 44, I, 67, 70 (1914). 

 * Picrer, Manevitcu, C. 1913, I, 1032. 
> Ableitung: WittcERopt, Ch. Z. 24, 437 (1890). 
& Vgl. dazu Witteeropt, Ch. Z. 24, 311 (1890). 


Phenanthroline. 1113 
mC 
4 Reyes N 


p- sPhoatathrolin 


verwirklicht. Im Hinblick auf ihren dem Phenanthren analogen Bau 
bezeichnet man diese Systeme als ,,.Phenanthroline“ und unterscheidet 
sie zweckmaBig — je nach der Stellung, in welcher die Stickstoffatome 
der beiden Pyridin-Kerne mit dem Benzol-Kern verkniipft sind, — als 
o-, m- und p-Form!}. 

Man gewinnt die drei Stammkérper? durch Anwendung der Sxeavpschen 
Chinolin-Synthese (S. 913) auf die drei isomeren Diamino-benzole (Phenylendiamine, 
oder auf Bx-Amino-chinoline). II und III sind auch aus den entsprechenden 
Nitranilinen durch diese Synthese erhalten worden (vgl. S. 957). 

Fiir das aus dem o-Phenylendiamin hierbei hervorgehende tri- 
cyclische System ist die Struktur I durch die Bildungsweise eindeutig 
bestimmt. Aus m-Phenylendiamin kénnte aber nicht nur das anguliare 
System II, sondern auch das lineare IV (s. u.) gebildet werden; ebenso 
aus p-Phenylendiamin nicht nur III, sondern auch V. DaB die tat- 
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sichlich erhaltenen Stoffe die Struktur II bzw. III besitzen, folgt — wie 
schon S. 899—900 erlautert wurde — aus ihrer Oxydierbarkeit zu Di- 
carbonsauren, die bei der Entcarboxylierung Dipyridyle liefern; denn es 
ist leicht ersichtlich, daB aus IV und V Dipyridyl-Abkémmlinge nicht ent- 
stehen kénnen. Dieser Verlauf der Skravupschen Synthese beim m- und 
p-Phenylendiamin ist ein deutlicher Hinweis auf die Bevorzugung der 
angularen Anellierung vor der linearen® (vgl. S. 24—26, ferner S. 1110); 
in interessanter Weise wird er dadurch verstarkt, daB aus Diaminen der 
Benzol-Reihe bzw. Bx-Amino-Derivaten der Chinolin-Reihe die Bildung 
von tricyclischen Kérpern bei der Sxraupschen Synthese (und auch bei 
der Dosner-MruuErschen) tiberhaupt ausbleibt, wenn durch die Gegenwart 
von Methyl-Gruppen die angulare Anellierung unméglich gemacht wird, 
die lineare aber nicht ausgeschlossen ist* (vgl. S. 25). 

o-Phenanthrolin® — Formel I auf S. 1112 — krystallisiert aus heiBem Wasser 
als Hydrat C,,H,N, + H,O (Schmelzp.: 102°), schmilzt wasserfrei bei 117° und siedet 
unzersetzt oberhalb 360°. Gegen Ferrosalze verhalt es sich analog dem «,a-Dipyridyl 


1 A. Kaurmann, Rapogevié, B. 42, 2613 Anm. (1909). 

2 Uber Homologe und weitere Derivate vgl.: Sxraup, O. W. Fiscues, M. 5, 523 
(1884). — Gurpetssen, B. 22, 246, 253 (1889). — Marcrwatp, A. 2'74, 373 (1893). — 
WiLLGERODT, JABLONSEI, B. 33, 2918(1900). — WittGERopT, v. NEANDER, B.33, 2928(1900). 
3 Vgl. Skraup, Vortmann, M. 4, 603 (1883). 

4 Marcxwatp, A. 274, 336 ff. (1893). > Brau, M. 19, 66 (1898). 
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(s. S. 900—901). — m-Phenanthrolin? (gewéhnlich Phenanthrolin schlechthin 
genannt) — Formel II auf. §. 1112 — schmilzt wasserfrei bei 783—78-5°, als Hydrat 
C,.HsN, + 2H,O bei 65-5°. Es bildet meist einsiurige Salze, nur bei groBem 
Sduretiberschu8 und starker Konzentration zweisiurige; das Monohydrochlorid 
C,,H,N,, HCl + 2H,O stellt wei8e Prismen dar und ist in Wasser leicht léslich. — 
p-Phenanthrolin? (Pseudophenanthrolin) — Formel III auf S. 1113 — schmilzt 
wasserfrei bei 177°; aus Wasser krystallisiert es mit 3 bis 4 Mol. H,O. Man erhalt 
es quantitativ aus 6-Amino-chinolin (S. 961) durch Erhitzen mit Glycerin, Schwefel- 
siure und Arsensiure (vgl. dazu S. 913—914). | 

Die Systeme, bei welchen der Benzol-Kern seitlich gestellt ist’, 
kann man unter der Bezeichnung ,,Benzo-naphthvridine“ zusammen- 


fassen (vgl. dazu S. 1052). 

Als Beispiel sei das 3.4-Benzo-1.S-naphthyridin (,,[sochino-§-pyridin“) 
erwaihnt, zu dem man vom Monoamid der aus 5-Naphthochinolin erhaltlichen Phenyl- 
pyridin-dicarbonsaure (vgl. S. 904, Formelreihe G) auf folgendem Wege gelangt: 
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Es bildet wei8e Krystillchen, schmilzt bei 113° und siedet unzersetzt oberhalb 360°. 
Sein Hydrochlorid C,.H,N,,HCl + 2H,O krystallisiert in gelben Nadeln; das 
entwisserte gelbe Salz wird im Licht intensiv griin, im Dunkeln dann aber wieder 
innerhalb eines Tages gelb, ist also ,,phototrop*. Bei der freien Base und bei an- 
deren Salzen wurde indes die Erscheinung der Phototropie' nicht beobachtet. 


Bei den bisher behandelten Systemen erfolgt die Kondensation 
lediglich durch Vermittelung von Kohlenstoffatomen. Hin Chinolin-Kern 
in Carbaxi-Kondensation mit einem hydrierten Pyridin-Kern aber ist in den 
Produkten* anzunehmen, die durch Addition von Ketenen an Chinoline 
hervorgehen, z. B.: 


1 Sxravp, M. 3, 571 (1882); 5, 531 (1884). — La Coste, B. 16, 674 (1883). — 
Knipre., B. 29, 707 (1896). — Rervzenstern, Stamm, J. pr. [2} 81, 162 (1910). 

2 Sxraup, Vortmann, M. 4, 570 (1883). — Bornemann, B. 19, 2377 (1886), -— 
Craus, J. pr. [2] 38, 393 (1888), — Letimann, Lierert, B. 24, 2623 (1891). — 
A. Kaurmann, B. 42, 2612 (1909). 

8 Vgl.: Marcrwatp, A. 279, 16, 20, 22 (1894). Ph. Ch. 30, 142 (1899). — 
MarcewaLp, Derren, B. 35, 296 (1902). — v. Niemenrowsk1, Sucnarpa, J. pr. [2] 
94, 193 (1916). 

* Vgl.: Sraupincer, Kiever, B. 40, 1149 (1907). — Sraupincrr, A. 356, 64, 
105 (1907). — Sravpincer, Kurver, Korer, A. 374, 1, 18 (1910). — Sravpinerr, 
Maier, A. 401, 294, 299 (1918). 
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Die Verbindungen, die derart aus Ketenen mit zwei aromatischen Radi- 
kalen (z. B. Diphenylketen) entstehen, — farblose, gut krystallisierbare Stoffe — 
sind unbestindig, zerfallen beim Schmelzen oder Liésen mehr oder weniger voll- 
stindig wieder in die Bestandteile und zeigen deshalb die Reaktionen der freien 
Ketene. Dagegen verindern sich die Verbindungen aus Ketenen mit zwei Alkylen 
(oder einem Alkyl und einem Aryl) beim Erhitzen auf den Schmelzpunkt oder beim 
Aufnehmen in organischen Liésungsmitteln nicht, sind nicht autoxydabel, lassen sich 
aber durch Aufnahme von 1 Mol. Wasser leicht zu Acyl-Derivaten von dihydrierten 
Carbonsaéuren der Chinolin-Reihe aufspalten (s. S. 995 Gleichung Za). Das Di- 
methylketen-chinolin (Produkt der Gleichung K, s. 0.) krystallisiert aus verdiinntem 
Alkohol in farblosen Nadeln, schmilzt bei 81—82° und bleibt bei 3-stiindigem Er- 
hitzen auf 150—200° fast véllig unverindert; erst bei mehrstiindigem Erhitzen auf 
250° wird es vollstandig zersetzt, und zwar hauptsachlich in Chinolin und Tetra- 
methyl-cyclobutandion (dimeres Dimethylketen). 


Auch Systeme aus einem Pyridin-Kern in Orthokondensation mit — 
einem Benxol-Kern und cinem fiinf- bxw. einem siebengliedrigen Kohlenstoff- 
ving sind bekannt. 


Durch Kondensation von Isatinsiure mit Cyclopentanon nach der PrirzincEr- 
schen Synthese (S. 985) erhalt man die Sdure VI (s. u.), aus der durch trockene 
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Destillation «,8-Trimethylen-chinolin' (farblose Nadeln vom Schmelzp. 59—60°, 
unzersetzt destillierbar) — Formel VII — entsteht. Analog kommt man vom Suberon 
zum «,B-Pentamethylen-chinulin? (Formel VIII). 

Den Fiinfring in der Mitte® enthalten die Phenylen-pyridylen-ketone (For- 


1 Borscue, A. 377, 121 (191). 

? Borscuz, A. 377, 122 (1910). 

3 Vgl.: Sxravp, Copenzi, M. 4, 474 (1883). — Dénner, Konrze, A. 249, 118, 
123 (1888). — Disner, Perers, B. 23, 1228 (1890). — Errera, Casarpi, G. 35, I, 
7, 9 (1904). 
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earbonsiure X beim Erhitzen mit Kalk in kleiner Menge neben Phenylpyridin 
gebildet wird. 

Endlich sind Systeme aus einem Benxol-, einem Pyridin-Kern und 
einem von Pyridin verschiedenen heterocyclischen Kern zu erwahnen. 

Ein Pyrrol-Ring in solcher Anellierung findet sich in dem Gyrolon', das 
aus dem S. 347 (s. daselbst Formel III) genannten o-Carboxypheryl-dimethyl-pyrrolon 
durch folgende Umwandlungen erhalten wird: 
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Den Fiinfring mit zwei Hetero-Sauerstoffatomen enthalten das Hydra- 
stinin, Kotarnin und ahnliche K6rper, die S. 1029 ff. schon ausfihrlich behandelt 


wurden. 
Der Imidazol-Ring findet sich wahrscheinlich gemi8B Formel XI (s. u.) 


im einer Verbindung C,,H,,0,N,, die in sehr geringer Menge bei der Reduktion 
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des N-(2.4-Dinitro-phenyl]-piperidins entsteht’. 

Den Triazol- bzw. Tetrazol-Ring® weisen die Verbindungen XII und XIII 
(s. 0.) auf, zu denen man vom e-Chinolyl-hydrazin (S. 963) in analoger Weise ge- 
langt, wie vom o-Pyridyl-hydrazin zu den entsprechenden bicyclischen Kérpern (vgl. 
S. 840, 1055-1056). 3.4-[o-Styrylen]-1.2.4-triazol (,, Naphtriazol“) — Formel XII 
— schmilzt bei 175° und ist iiberraschenderweise in Wasser leicht léslich. 5.1- 
[o-Styrylen]-tetrazol (,,Naphtetrazol“) — Formel XIII — schmilzt bei 157° und 
ist in siedendem Wasser wenig léslich. Beide Stoffe reagieren gegen Lackmus 
neutral. 


1 GasrieL, B. 44, 85 ff. (1911). 

? SpreceL, H. Kaurmann, B. 41, 679 (1908). 

* Marcewatp, E. Meyer, B. 33, 1891, 1893 (1900). — Marcewaxp, Cuam, 
B. 38, 1897 (1900). 
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Ill. Perikondensierte Systeme. 


In bicyclischen naphthalinartigen Systemen kennzeichnet man die 
strukturelle Beziehung zweier Ringglieder, die auf die beiden Kinzel- 
kerne sich derart verteilen, daB sie einer und derselben Kondensations- 
stelle benachbart sind (* in Formel IJ, s. u.), zueinander als ,, Peri- 
stellung“ (vgl. Bd. II, Tl. Il). Den Fall, daB zwischen solchen Ring- 


Peeeet® Faget 


gliedern eine Briicke geschlagen wird, kann man daher als ,, Peri- 
kondensation“ bezeichnen. Wir begegnen ihm bei drei- und mehrkernig 
kondensierten Systemen hiaufig. Es bietet gemaB dem allgemeinen 
Schema II (s. 0.) die Eigentiimlichkeit, daB ein Ringglied drei EKinzel- 
ringen gemeinsam ist. Zur Nomenklatur vgl. S. 1105—1106. 

Das schon in Bd. II, Tl. Il erwahnte Naphthalsiureimid — For- 
mei III, s. o. — ist ein Béigpiel fiir Perikondensation aus zwei Benzol- 
Kernen und einem Pyridin-System. 

Zu Verbindungen, die auf das gleiche Droit riaysten zuriickzufiihren sind, 
ist man auch von der Naphthalaldehydsaéure gelangt’. — Sehr interessant ist die 
glatte Bildung von Abkémmlingen dieses Systems bei der Einwirkung von Ammoniak 
und aromatischen Aldehyden auf 2.7-Dioxy-naphthalin’, z. B.: 


NH 
C,H;-H \CH- C,H; 
Bee ONG” SSO PHOS On 
se + 2C,H;-CHO + NH, = | | | +2H,0. (M) 


Rosie a Ee tee. 


In alkalischer Loésung werden die so gebildeten Produkte durch Dimethylsulfat 
sowohl in den Hydroxylen wie am Stickstoffatom vollstindig methyliert; es ent- 
stehen hierdurch quartére Ammoniumverbindungen, die bei der Zersetzung mit 
warmem konzentrierten Alkali in Acenaphthen-Derivate iibergehen, z. B.: 


H,C ‘CH, 
~— 

on N(CH,), 

C,H,-HC~ “CH-C,H; C,H;- HC-——C- C,H, 


| = | +H.O. - () 
CH, «0-2 S— spree CH;-0---~>* 0: CH, 


ber acl 


aa i TEL ni hein oh 


1 Vgl.: Zinx, M. 22, 836 (1901). — Wiecuowskxi, M. 26, 749-(1905). 
2 Bescuxe, A. 369, 157 (1909). 
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Die aus einem Benzol-Kern und zwei Pyridin-Systemen 
perikondensierte Kombination IV (s. u.) ist Julol genannt worden. Zu 


CH CH, 
HC7 “CH, pee 
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Abkémmlingen! von ihr ist zuerst REIssERT aks indem er Tetra- 
hydro-chinolin mit Acetessigester (oder Malonsaureester) kondensierte: 


NH CH, 


Poe SO os 
| ee i CH,-CO” CO; 00H: 
See 
GH, 
CH 
CH,- ee 
aa Sp 


= Pires eg -OH. (O) 
oS 


Hervorzuheben ist die reichliche ae von Julolidin [1.8-Tri- 
methylen-chinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4)] — Formel V, s. 0. — 
beim Kochen von Tetrahydrochinolin oder von Anilin mit Trimethylen- 
chlorobromid, die G. Pinxus festgestellt hat. 

Julolidin stellt farblose Krystalle dar, schmilzt bei 40°, destilliert unter par- 
tieller Zersetzung gegen 280° und atzt die Zunge; seine Dimpfe reizen zum Niesen 
und erzeugen anhaltenden Kopfschmerz. Mit allen Oxydationsmitteln — allmiahlich 
auch mit dem Sauerstoff der Luft — gibt es eine intensiv blutrote Farbung; Eisen- 
chlorid ruft in der konzentrierten sauren Lésung zunichst blutrote Fiirbung, dann 
Abscheidung von purpurroten Nadeln hervor, die sich allmihlich entfarben. 

Analog Gleichung O (s. 0.) fihrt die Kondensation von a-Methyl- 
indolin (S. 238) mit Malonsiureester zu der Verbindung VI (s. u.); diese 


CH, 
ie 
ite ee HN —CO 
TaN wen VI} 
| Be Soa 


enthalt einen Benzol-Kern, ein Pyridin- und ein Pyrrol-System 
derart perikondensiert, da8& ein Stickstoffatom zwei Ringen gemeinsam 
ist, und ist Methyl-diketo-lilulidin? genannt worden. — In dem in- 


? Rerssert, B, 24, 841 (1891); 25, 108, 119 (1892). — Kaiser, Rerssert, B. 25, 
1190, 1198 (1892). — G. Pinxus, B. 25, 2798 (1892). 
2 BaMBERGER, STERNITZKI, B. 26, 1297, 1800 (1893). 
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neren Anhydrid der ana-Amino-cinchoninsiure! (Formel VII, 8.1118) 
finden wir ebenfalls eine Perikondensation jener drei Kinzelringe, welche 
indes nur durch Kohlenstoffatome vermittelt wird. 

Die Perikondensation von einem Benzol-Kern mit einem Pyridin- und 
einem Imidazol-System ist in: Verbindungen verwirklicht, die aus o-Amino- 


Derivaten der tetrahydrierten Chinoline durch Kochen mit Eisessig entstehen? 
(hydrierte ,,Chinimidazole®), z. B.: 


CH, 
aa ee: 
| + CH,-CO,H = 2H,0 + (P} 
KA _ACH- CH, | CH-CH, * 
( NH 
NH, nee '. CH, 


SiebenunddreiBigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyridin-Systeme. VI. Vierkernig-konden- 
sierte Systeme. 
(Spirocyclische Systeme. — Orthokondensierte Systeme [,,Naphthacridine“, ,, Anthra- 


chinoline“, Berberin-System, Chindolin usw.]. — Perikondensierte Systeme [,,Anthra- 
pyridon“, Apomorphin usw.].) 


I. Spirocyclische Systeme. 


Spirocyclische Kondensation durch Kohlenstoff zwischen zwei Chino- 
lin-Kernen findet man in dem Bis-|hydro-carbostyril]-3.3’-spiran — 
Formel I (s. u.), bzw. desmotrop als Oxo-Verbindung zu formulieren —, 


jie 8 Poets SSC; H; 
) ~* *\N:C(OH) ~C(OH): N° Us 
_-CH, — aa OH. 


I) CH *>C,H, 


*NNO, C,H,0- 0-00" CK oo. OC,H, ON 


das bei der Reduktion von Bis-[o-nitro-benzyl]-malonester (II) mit Zink 
und Salzsiure in Alkohol erhalten wird®. 

Es bildet weiBe Blaittchen, schmilzt oberhalb 400° unter geringer Zersetzung, 
ist in den gebriuchlichen organischen Lésungsmitteln kaum loslich, wird aber von 
alkoholischem Kali aufgenommen, durch Wasser wieder daraus gefiallt. 


1 Kénias, Lossow, B. 32, 717 (1899). 

? Bampercer, Woz, B. 24, 2051, 2058, 2071 (1891). — Kuncxect, Tueoroxp, 
C. 1910, II, 94. 

3’ Dan Rapuxescu, B. 44, 1023 (1911). C. 1912, II, 1365. 
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Spirocyclische Kondensation durch Stickstoff (vgl. dazu S. 825, 1048—1049, 1106) 
findet sich in dem Vierkernsystem III, das durch die Reaktion zwischen o-Xylylen- 


CH, CH. 
Hoot 2 >C,H, 
II) C,H <a oo -CH,— 


bromid und Isochinolin-tetrahydrid (S. ee zustande kommt’. 


Il. Orthokondensierte Systeme. 


Wie bei den Zweikern- und Dreikern-Systemen (vgl. S. 912, 1081, 
1107ff.) sind auch hier besonders solche Systeme bearbeitet worden, welche 
ausschlieBlich aus Pyridin- und Benzol-Kernen zusammengefiigt sind. 
Wir beginnen mit der Orthokondensation von drei Benxol-Kernen mit eimem 
Pyridin-Kern, und zwar mit dem Fall, daB der Pyridin-Kern sich in 
Mittelstellung befindet. Hier sind zunachst die drei Systeme auf- 
zufiihren, welche man durch Angliederung eines Benzol-Kerns an ein 
Acridin-System ableiten und daher zweckmafig als Benzo-acridine 
bezeichnen kann (vgl. S. 1104—1105): 


gos: oe pees’. 


1.2- sad acridin 2.3- tes acridin 


é 


3.4-Benzo-acridin 


in der Original-Literatur werden sie meist ,.Naphthacridine“, zu- 
weilen auch ,,Phenonaphthacridine“ genannt (vgl. dazu S. 31—82, 
1105). In einer gréBeren Zahl von Derivaten ist besonders das System IV 
vertreten, ohne daB indessen deren Kenntnis zu Ergebnissen gefiihrt hat, 
die hervorzuheben sind. 

1.2-Benzo-acridin? (,,1.2-Naphthacridin“, ,,6-Chrysidin“) — Formel IV, 
3.0. — ist durch verschiedene Verfahren bereitet worden, wobei man entweder von 


1 y, Braun, B. 49, 2631, 2636 (1916): 

2 Pricrer, Erricu, A. 266, 155, 166 (1891). — Utumann, D.R.P. 123260 (C. 1901, 
II, 568). A. 355, 351 (1907). — Uximann, Bazzner, B. 35, 2670 (1902). — Uxt- 
MANN, La Torre, B. 37, 2922, 2926. — Barzner, B. 37, 3077 (1904). — Barzner, 
G-aRDIOL, B. 39, 2624 (1906). 

Uber Denivate s. ferner: Utimann, D.R.P. 104667, 104748 (C. 1899, II, 1007, 
1008); 108273 (C. 1900, I, 1080); 117472 (C. 1901, I, 348): 118439 (C. 1901, I, 654); 
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Abkémmlingen des #-Naphthylamins oder vom §-Naphthgl ausging. Z. b. erhilt 
man es aus N-6-Naphthyl-anthranilsiure nach der allgemeinen, S. 1082 in Glei- 
chung B erlduterten Acridin-Synthese, ferner aus Benzal-f-naphthylamin beim De- 
stillieren durch ein hell rotgliihendes Rohr: 


CH 
C,H; +o wl, = Hy + OH, Ae SCchs (A) 


(vgl. dagegen $.1107 in Gleichung B den etwas andersartigen Verlauf beim Benzal- 
anilin). Recht glatt gewinnt man es beim Erhitzen von 6-Naphthol mit o-Amino- 
benzylalkohol (oder mit Anilin + Polyoxymethylen): 


CH,-OH CH . 
CoH yy + HO-C,H, + 0 = CoH 4 CoH +3H,O-  (B) 


diese Reaktion kann man auch in bequemer Weise derart modifizieren, da8 man in 
ein Gemisch von §-Naphthol, Zinnchloriir und alkoholischer Salzsisure o-Nitro-benzyl- 
chlorid eintrigt. Die Verbindung krystallisiert in schwach gelben Nadeln, sehmilzt 
bei 132° und lést sich in Alkohol leicht mit schwach gelber Farbe und schon 
blauer Fluorescenz. — 2.3-Benzo-acridin! (,, Phenonaphthacridin“’) schmilzt bei 
225—226°. Man gelangt zu ihm, indem man das entsprechende Benzo-acridon aus 
2-Oxy-naphthalin-ecarbonsiure-(3) durch Zusammenschmelzen mit Anilin und Chlor- 
zink bereitet: 


HO-CO CO. 
C.H,:NH, + Ho ee = 2H,0 + CH yy Cie (C) 


und dann mit Zinkstaub destilliert; hierbei entsteht das 2.8-Benzo-acridin neben 
gréBeren Mengen seines Dihydrids, das sich durch Oxydationsmittel dehydrieren 
14Bt. — 3.4-Benzo-acridin? (,,2.1-Naphthacridin“’, ,,a-Chrysidin“) entsteht 
z. B. aus o-Tolyi-«-naphthylamin durch Erhitzen mit Schwefel oder mit Bleioxyd: 


_CHs CH 


or A aH - 08; = 3h CH Ciel . (D) 


Es schmilzt bei 108°; seine Lésung in Eisessig ist gelb und fluoresciert stark griin. 


119573 (C. 1901, I, 978); 130721 (C. 1902, I, 1189); 130943 (C. 1902, I, 1184). — 
Unimann, Nasr, B. 33, 906, 912, 2470 (1900). — Axtiences. F. Aniiny., D.R.P. 
117065 (C. 1901, I, 211). — Uxiwann, Manic, B. 84, 4317 (1901). — Geicy, D.R.P. 
130360 (C. 1902, I, 1082). —- Uximann, Wenner, A. 327, 122 (1903). — Uxtmann, 


Fitzenkau, B. 38, 3787 (1905). — Uxtmann, Biuter, C. 1906, I, 58. — Unimayy, 
Ernst, B. 39, 303 (1906). — Baezner, Gueoraerr, B. 39, 2438 (1906). — Utimann, 
Denzirr, B. 39, 4339 (1906). — Senier, Austin, Soc. 91, 1244 (1907). — Srnizr, 
Crompton, Soc. 91, 1936 (1907); 95, 1628 (1909). — Porsz, Howarp, Soc. 97, 976 
(1910). — H. Lizpermann, A. 404, 319 Anm. (1914). 

1 Vg). Scuivrr, B. 26, 2589 (1893); 27, 2840 (1894). — S. auch: Havscuga, 


J. pr. [2] 90, 466 (1914). — LesnraNsxt, B. 51, 695, 698 (1918). 

2 Proret, Erzicn, A. 266, 155, 163 (1891). — Urimany, La Torre, B. 37, 2924 
(1904). — Urimany, A. 355, 349 (1907). 

Uber Derivate s. feqier Unimann, Ernst, B. 39, 304 (1906). — Utimann, 
Browo, B. 39, 364 (1906). — Senicr, Austin, Soc. 91, 1241 (1907). — Senter, 
Crompton, Soc. 91, 1985 (1907); 95, 1627 (1909). 

_ 3 Uber die Bezifferung bei Anwendung der Namen ,,Naphthacridine“ und 
»Phenonaphthacridine“ vgl.: Grane, B. 27, 3068 (1894). — Uximann, Nagr, B. 38, 
907 (1900). — Senter, Austin, Soc. 91, 1241 (1907). 

Mxyer-Jacosson, org. Ch, IIs. (1.u. 2. Aufl.) 71 (Oktober 1918) 


1122 Anthrachinolin. 


Auch Benzo-Derivate des Phenanthridins (S. 1107) sind her- 
gestellt worden?. 
..c-Naphtho-phenanthridin® — Formel VII, s. u. — bildet farblose Blaittchen 


vil) Pan es S Vit) Cae re. 
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und schmilzt bei 133+5°, ,,@-Naphtho-phenanthridin® (VIII) schmilzt bei 182°. 


Interessanter ist der Fall der seitlichen Stellung des Pyridin- 
Kerns, besonders das System IX (s. u.), in welehem der Stammkern 
wichtiger kiinstlicher Farbstoffe vorliegt. Fiir diesen mége der in der 
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Original-Literatur gebraiuchliche Name ,,Anthrachinolin“ beibehalten 

werden (vgl. S. nine obwohl die Bezeichnung , Anthrapyridin“ zweck- 

miBiger wiire (vgl. &. 1109). 

_pcknthrachinoliy — Formel IX — kann aus f#-Anthramin (2-Amino- 
authracen) durch Erhitzen mit Glycerin und Schwefelsiure in Gegenwart von Nitro- 
benzol oder von Arsensiiure bereitet werden, schmilzt bei 170°, sublimiert in farb- 
losen Blittchen und destilliert bei 446° Seine Lésungen besitzen intensiy blaue 


Fluorescenz; seine Salze sind gelb und fluorescieren in Lisung griin. — Durch 
Chromsiure in Eisessig wird es zum ,,8-Anthrachinonchinolin“*® (5.6-Phthaly1- 
chinolin) — Formel X, s. 0. — oxydiert, das in gelben Prismen krystallisiert 


und bei 185° schmilzt. P 

Im Jahre 1877 teilte Prup’sommeE die Beobachtung mit, daB beim 
Erwarmen you /-Nitro-alizarin mit Glycerin und Schwefelséure zwei 
Farbstoffe entstehen, von welchen der eine Tonerdebeizen violett, der 
andere braun farbt. H. Broncx arbeitete in der Badischen Anilin- und 
Sodafabrik die Gewinnung des blauen Farbstoffs aus, der seit 1878 unter 


1 Grise, A. 335, 124 (1904). 
> Grise, B. 11, 1646 (1878); 12, 1417 (1879); 17, 170 (1884). A. 201, 344 
SeOE — Kniprez, B, 29, 708 (1896). ; 


* Grase, A. 201, 349 (1880). — Bap. Aniin- v. Soparasriz, D.R.P. 218476 
(C. 1910, I, 781). 
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dem Namen Alizarinblau! in der Farberei eine bedeutende Rolle spielt. 
In einer meisterhaften Untersuchung stellte Grise 1879 fest, daB das 
Alizarinblau die Zusammensetzung C,,H,O,N besitzt, durch Oxydation 
reichlich Phthalsaure liefert, zwei Hydroxyle enthalt, den Charakter der 
Anthrachinon-Derivate zeigt und bei der Zinkstaub-Destillation ein ter- 
tiares Amin C,,H,,N liefert. Unter Mitberiicksichtigung der Bildung des 
Farbstoffs ards er en diese Ergebnisse zur Aufstellung der Formel XI 
(S. 1122) eines ,, Dioxy-anthrachinonchinolins“ (5.6-Phthalyl-7.8- 
dioxy-chinolin) gcfihrt, die einige Jahre sp&ter endgiiltig durch die 
Synthese des Amins C,,H,,N aus 2-Amino-anthracen, Glycerin und 
Schwefelsaure (s. 0. bet $-Anthrachinolin) bestatigt wurde. 


Die Arbeit von Grisr gab Skraup die Anregung zu den Versuchen, 
welche durch die Ausarbeitung seiner so ungemein fruchtbaren Chinolin- 
Synthese gekrént wurden (vgl. S. 910). Im Sinne dieser Synthese ist 
man dann dazu iibergegangen, das Alizarinblau nicht aus (-Nitro-alizarin 
allein, sondern aus einem Gemisch von #-Amino-alizarin und f-Nitro- 
alizarin durch Erhitzen mit Glycerin und Schwefels’ure darzustellen, 
wobei es in fast quantitativer Ausbeute erhalten wird. 

Alizarinblau krystallisiert aus Benzol in briéunlich violetten Nadeln mit metalli- 
schem Glanz, schmilzt gegen 270° und sublimiert in Nadeln. Es ist in Wasser 
nicht, in Alkohol kaum léslich. Von Natronlauge wird es mit blauer Farbe geldst, 
wenn man wenig Alkali anwendet; bei Zusatz von mehr Alkali erfolgt Farben: 
umschlag in Griin, bei starkem Uberschis ‘schlieBlich Entfirbung der Lésung unter, 
Abscheidung eines griinen Salzes. In konz. Schwefelsiure lést sich Alizarinblau 
mit roter Farbe. Unter Anwendung von Chrombeize erzielt man mit dem Alizarinblat 
eine sehr schdne, seifen- und lichtecht indigoihnliche Firbung; es wird besonders 
in der Tuchfarberei fiir Uniformen viel verwendet. Durch Behandlung mit Natrium- 
bisulfit kann man es in ein wasserlésliches Produkt iiberfiihren, das unter dem 
Namen Alizarinblau S? in den Handel kommt, die Zusammensetzung C,,H,O,N 
+ 2NaHSO, besitzt und beim Kochen der wiSrigen Lisung sich rasch unter Ab- 
scheidung von Alizarinblau zersetzt. 


Ktwa ein Jahrzehnt nach der Entdeckung des Alizarinblaus fand 
R. Boun in der Badischen Anilin- und Sodafabrik an ihm eine Reak- 
tion auf, welche allgemein fir die Technik der Anthrachinon-Farbstoffe 
von gréBter Bedeutung geworden ist, namlich die Hydroxylierbarkeit 
durch m&Biges Erhitzen mit hochprozentiger rauchender Schwefelsaure. 
R. E. Scumipr (in den Farbenfabriken Bayer & Co.) zeigte dann, dab 
bei dieser Reaktion ein Zusatz von Borsiure maBigend wirkt. Mit ihrer 


1 Vgl.: Prup’noume, Bl. [2] 28, 62 (1877). — Horr, J. 1878, 1190. — Voaer, 
B, 11, 1371 (1878). — G. Aversacn, Soc. 35, 799 (1879). — Grisz, B. 12, 1416 
(1879), A. 201, 333 (1880). — Orra, D.R.P. 62703 (Frou. 3, 247), — Hécusrer 
Farsw., D.R.P. 59190, 68649 (Froz. 3, 249). — Bayer & Co., D.R.P. 86539 (Frou, 4, 
312); 89862 (Frpu. 4, 327); 159724, 171836 (Fro. 8, 337, 338). — Knippgs, B. 29, 
708 (1898). — eaves Nekrolog auf H. v. Bruncx, B. 46, 367 (1913). 

2 Bruncx, Grisz, B. 15, 1783 (1882). — Uber Gairoutinech des Alizarinblaus 


s. Bayer & Co., D.R.P. 50164, 50708 (Frou. 2, 118, 120). 
T1* 
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Hilfe werden die Farbstoffe! Alizaringriin und Alizarinindigblau her- 
gestellt. Sie sind, wie aus Untersuchungen von R. E. Scumipt und 
GATTERMANN, sowie von GrisE und Puiuies hervorging, Gemische von 
Trioxy-, Tetraoxy- und Pentaoxy-anthrachinonchinolinen mit 
ihren Sulfonsauren, Die neu eingetretenen Hydroxyle befinden sich in dem 
seitlichen Benzol-Kern, der im Alizarinblau (vgl. 8.1122, Formel XI) frei 
von Hydroxy] ist, und nicht etwa im Pyridin-Kern; denn alle diese héher 
hydroxylierten Anthrachinonchinoline geben bei der Oxydation Chinolin- 
sdure (vgl. S.864, 871—872). Jener Benzolkern, der im Alizarinblau, wie 
die Bildung von Phthalsdure (vgl. 8.1123) zeigt, gegen Oxydation wider- 
standsfihig ist, l4Bt sich also nach der Hydroxylierung leicht zerstéren. 

Das ,-Anthrachinonchinolin®? (7.8-Phthalyl-chinolin) — Formel XII, 
s. u. — kann aus 1-Amino-anthrachinon durch die Skraursche Synthese erhalten 
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werden und schmilzt bei 169°. Sein Dioxy-Derivat® XIII (aus o-Amino-alizarin 
durch Glycerin usw. erhiiltlich) kommt in Form der Bisulfit-Verbindung. als Alizarin- 
griin'S in den Handel und farbt mit Chromoxyd gebeizte Baumwolle bliulichgriin. 


»yPhenanthrochinolin“* (5.6; 7,.8-Dibenzo-chinolin) — Formel XIV, s.u. 
— wird aus 9-Amino-phenanthren durch die Sxraupsche Reaktion gewonnen und 
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schmilzt bei 174°. 


Aus Diamino-naphthalinen wurden durch die Skraupsche Synthese 


‘ Vgl.: Bapiscue Anivin- vu. Soparasrik, D.R.P. 46654, 47252, 54390 (Frox. 2, 
111—118). — R. E. Scumipt, Garrermann, J. pr.[2] 44, 103 (1891). — Grins, Pairs, 
B, 24, 2297 (1891). A. 276, 21 (1893). — Bayzr & Co., D.R.P. 71306 (Fret. 3, 
232); 72204 (Erp. 3, 240); 81961 (Frou. 4, 275). 

S. auch Hécniens Farswerke, D.R.P. 54624 (Frou. 2, 122). 

* Hicuster Farsw., D.R.P. 189234 (C. 1908, I, 76). — Bap. Axmin- u. Sopa- 
FABRIK, D.R.P. 218476 (C. 1910, I, 781). — Derivate: Scwaarscumipt, STAWLSCHMIDT, 
B. 45, 3452 (1912). 

° Hécuster Farsw., D.R.P. 67470 (Frou. 3, 252); 150322 (Fron. 7, 175). — 
S. auch Hécusrer ee D.R.P. 70665 (Frou. 3, 253); 149781 ets 7, 226). 

* Herscumann, B. 41, 1998 ees 


Orthokondensation aus xwei “Benxol- und xwet Pyridin-Kernen. 1125 


Verbindungen C,,H,,N, bereitet}, in deren Molekiilen xwet Benxol-Kerne 
mit xwet Pyridin-Kernen derart orthokondensiert sind, da8 sich die Pyridin- 
Kerne in seitlicher Stellung befinden, z. B. XV (S. 1124). 

In Mittelstellung enthalt zwei Pyridin-Systeme das Naphthinolin- 
tetrahydrid? C,,H,,N,, das aus dem Athylester der Bis-o-nitrohenzyl- 
essigsiure durch Reduktion mit Zinkstaub und Salzsiure entsteht: 


_- CHL CH == CH 
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>. C,H 

Es 148t sich durch Oxydationsmittel in das Dihydrid C,,H,,N, des ,,Naphthino- 
lins‘' C,,H,)N,, nicht aber in Naphthinolin selbst iiberfithren. 

Wahrend hier die Orthokondensation lediglich durch Kohlenstoft- 
atome vermitteli wird, weist das Ringsystem des Berberins® (XVI, 
s. u.) zwischen zwei Benzol-Kernen cine Mittelgruppe auf, die man durch 
carbaxi-Kondensation zweier Pyridin-Kerne in Orthostellung ableiten 
kann; dieses System la8t sich auch als Kombination zweier Isochinolin- 
Kerne durch carbaxi-Kondensation auffassen. Die Schilderung des Ber- 
berins. dessen Uberfiihrung in das Isochinolin-Derivat Hydrastinin schon 
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S. 1032 (Formelreihe U) dargelegt wurde, und die Begriindung seiner 
Konstitution soll aber erst in Bd. If Tl. IV in dem Abschnitt .,Alkaloide“ 
erfolgen. rst innerhalb dieses Abschnitts soll auch das Corydalin 
besprochen werden — eines der in der Wurzel von Corydalis cava ent- 
haltenen Alkaloide, fir das man erkannt hat, daB es auf das gleiche 
Vierkern-System (XVI) zuritckzufiihren ist. Hier sei nur berichtet, auf 
welchem Wege man synthetisch Abkémmlinge dieses Systems gewonnen 
hatt. Dies gelang Picrer mit Hilfe der 8.1015 in Gleichung D er- 


1 Marcxwatp, A, 274, 339, 365 (1893). — Fixagr, Spirz, J. pr. [2] 79, 448 (1909). 

2 Reissert, B. 27, 2244 (1894). 

3 Vel. dazu: Gavamer, Ar. 243, 31 (1905). — Perxinx, Ropinsoy, Soc. 97, 321 
(1910). — Picret, Gams, B. 44, 2086 (1911). 

Uber Derivate dieses Systems, die kiinstlich durch Aufbau aus Berberin ent- 
stehen vgl.: M. Freonp, Beck, B. 37, 4673 (1904). — M. Frevusp, F. Mayer, B. 38, 
9652 (1905). — Gapamer, Ar. 248, 686 (1910). — M. Freunp, A. 397, 1 ff. (1918). 
— M. Frevunp, K. Freiscurr, A. 409, 188 (1915). : 

« Prorer, Gams, C. r. 152, 1102 (1910); 153, 886 (1911). B. 44, 2086, 2480 
(1911). — Picrer, Manixowsx1, B. 46, 2688 (1913). — Picrer, Cnov, 13. 49, 370 (1916). 
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_ See ; eee 
: 1126 . Phenotripyridin. 
: ratecten allgemeinen Synthese tetrahydrierter Isochinoline durch eine 


Variation, bei welcher als Ausgangspunkte tetrahydrierte Isochinolin- 
; Korper solcher Struktur gewahlt wurden, da8 deren Stickstoffatom zum 
- Gliede eines zweiten, sich neu bildenden Isochinolin-Systems werden 
3 kann. So entsteht z. B. aus Veratryl-norhydrastinin durch Methylal das 
ir Tetrahydro-berberin: 
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Aus Tetrahydro-papaverin (vgl. dazu S. 1044) erhalt man durch Acetal zwei 
stereoisomere Verbindungen der Formel XVII (S. 1125), welche dem Corydalin isomer, 
von ihm nur durch Stellung eines Methoxyls unterschieden sind und daher («- und 
3-) Coralydin genannt worden sind. 


Das aus 1:3.5-Triamino-benzol durch die Skraursche Synthese mit 
guter Ausbeute erhialtliche Pheno-tripyridin! — Formel XVIII, s.u. — 
enthalt einen Benxol-Kern mit drei Pyridin-Kernen orthokondensiert. 

Es krystallisiert aus Alkohol in farblosen Nidelchen, schmilzt bei 236°, de- 
stilliert unzersetzt weit oberhalb 360° und ist nur schwach basisch; so wird es aus 


Eee ee 
XVI) | | 


| 

aK 
seiner Eisessig-Lésung durch Wasser gefillt, und die mit starken Mineralsiuren 
gebildeten Salze werden durch warmes Wasser leicht dissoziiert. . 


Die Orthokondensation von xwei Benxol-Kernen, einem Cyclopentan- und 
einem Pyridin-Kern? kann man z. B. bewirken, indem man o-Amino- 


' Picret, Barster, Bl. [8] 13, 28 (1895). 

* Vgl.: Néxtine, Brum, B. 34, 2469 (1901). — Dints, Sraruiix, B. 35, 3275 
(1902). — Noxtme, Herzzavm, B. 44, 2587 (1911). — canis Livy, Soe. 103. 
555, 568 (1913). 
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benzaldehyd auf Hydrindon in Gegenwart von alkoholischem Kali 
wirken a 
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Das so entstehende Py-Indeno-chivolin krystallisiert in farblosen Nadeln und 
schmilzt bei 170—171°. — In seitlicher Stellung entbilt den Pyridin-Kern ein iso- 
meres Bz-Indeno-chinolin (,,Fluorenchinolin“), das aus 2-Amino-fluoren durch 
die Sxraursche Synthese gewonnen worden ist. 

Dem Produkt der Gleichung G ganz analog gebaut sind drei Ver- 

bindungen, die man von ihm durch Ausiausch des Methylens gegen 
Sauerstoff. Schwefel oder Imid ableiten kann, die also Beispiele fiir die 
Orthokondensation von xwvet Benzol-Kernen, einem fiinfgliedrigen Hetero-Ring 
und einem Pyridin-Ring! liefern. 

Cumarono-chinolin (Cumarinolin) — Formel XIX (s. u.) — entsteht durch 


‘ O— 
Reduktion von o-Nitrobenzal-cumaranon CHK 69 > 0: CH-C,H,*-NO, mit hydro- 


schwefligeaurem Natrium in Alkobol; es schmilzt bei 153—154°. — Das ihm ana- 
loge Thionaphtheno-chinolin (,, Thiochindolin“) schmilzt bei 172°. 

Unter ihnen ist das Chindolin (Indolo-chinolin) — Formel XX, 
s. u. —- hervorzuheben, das analog Gleichung G aus Indoxyl und o-Amino- 
benzaldehyd bereitet werden kann, und dessen interessante Bildung aus 
Indigwei8 schon S. 306 mitgeteilt wurde. Es stellt farblose Nadeln dar, 
schmilzt bei 247—-248° und liefert mit Sauren gelb gefarbte, gut kry- 
stallisierte Salze. Sein Jodmethylat farbt Seide gelb an. Bei der 
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Reduktion mit Zinn in salzsaurer Lésung gibt Chindolin ein Dihydrid, 
das sehr leicht — schon durch den Luftsauerstoff — zuriickoxydiert wird. 


' GaprieL, Escuensacu, B. 30, 3018, 3020 (1897). — Ficnrer, R. Biarincer, 
B. 39, 3932 (1906). — Ficurer, Prozsst, B. 40, 3478 (1907). — Ficurer, Rouner, 
B. 43, 3489 (1910). — Néxzrine, Srever, B. 43, 3512 (1910). — Noxtine, Herzpaum, 
B. 44, 2585 (1911). — Sriérmer, Bartuenmes, B, 48, 64, 68 (1915). 

Orthokondensation von einem Benxol-Kern, xwet Pyraxol-Kernen und einem 
Pyridin-Kern: Micuazus, A. 866, 330, 366 (1909). 
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1128 " Porikondensation aus einem Py ‘yridin- und drei Benxol-Kernen. 


~ Das dem Chindolin qielisnouteaners Chinindolin — Formeln XXI, 8.1127 — ist 
durch Reduktion yon «,8-Bis-[o-nitro-phenyl]-propionsiure (O,N- C,H,)CH,- CH 
(C,H,-NO.)-CO.H gewonnen worden; es schmilzt bei 342—343°. 


lll. Perikondensierte Systeme. 


Hier haben wir es mit zwei Systemen zu tun, die aus drei Benxol- 
Kernen und einem Pyridin-Kern bestehen, und zwar derart, daB die Benzol- 
Ringe miteinander orthokondensiert sind, der Pyridin-Ring sich aber in 
Peristellung anfiigt: 
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Das erste enthiilt die Benzol-Ringe in Gestalt eines Anthracen-Komplexes 
und kénnte daher nach dem S. 1106 gemachten Vorschlag Anthri- 
pyridin-System genannt werden, wihrend das zweite mit phenanthren- 
artiger Anordnung der Benzol-Ringe dann als Phenanthripyridin- 
System zu bezeichnen wire. 

Abkiémmlinge des ersten Systems entstehen aus «-Acylamino-anthra- 
chinonen durch einen interessanten RingschluB, der sich sehr leicht unter 
dem Einflu8 von alkalisch reagierenden Kondensationsmitteln (z. B. beim 
Kochen mit Natronlauge), aber auch schon von Salzen organischer Siuren 
(Formiaten, Acetaten) vollzieht}, z. B.: 
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Diese Stoffe sind bisher fast ausschlieBlich in der Patent-Literatur seit 
1908 beschrieben. Ihr einfachster Vertreter? — Produkt der Gleichung H 
— wird ,,Anthrapyridon® genannt; zweckmiBiger wire die Bezeichnung 
,»Anthronipyridon’, die zum Ausdruck bringt (vgl. S. 1105—1106), 


* Bayer & Co., D.R.P. 192201 (C. 1908, I, 571); 209033 (C. 1909, I, 1680). 
? Bayer & Ca: D.R.P. 203752 (C. 1908, II, 1658). 

Uber Abkimmlinge s. ferner: Bayer & eee D.R.P. 194253 (C. 1908, I,. 1018): 
201904 (C. 1908, II, 1807); 233126 (C. 1911, I, 1166); 264010 (C. 1913, IT, 1180); 
268798 (C, 1914, I, 316); 269894 (C. 1914, I, 721): 290984 (C. 1916, I, 778). — 
Bapiscue Anmin- v. Sopar., D.R.P. 205095 (C. 1909, I, 488); 212204 (C. 1909, II, 
667); 2173895, 217396 (C. 1910, I, 395, 396). — Hécuster Farsw., D.R.P. 250885 
(C. 1912, IT, 1319); 256297 (C. 1913, I, 758); 284209 (C. 1915, I, 1848). — Lirper- 
MANN, Races B. 47, 1206 (1914). 
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da es sich um ein aus Anthron und Pyridon perikondensiertes Gebilde 

handelt. Substituierte Anthrapyridone haben als rote Kiipenfarbstoffe 

Beachtung gefunden. So ist das Alizarinrubinol R ein Sulfurierungs- 
CO 
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produkt von III; Algolrot B — Formel IV — kam als erster roter 
Kiipenfarbstoff der Aethneohinen: Reihe in den Handel’. 

Fiir ‘die Bereitung beider Farbstoffe geht man vom 1-Acetylamino-4-brom- 
anthrachinon aus, unterwirft dieses dem RingschluB (s. S. 1128 Gleichung H) und 
tauscht dann das Brom durch Behandlung mit p-Toluidin bzw. mit §-Amino-anthra- 
chinon aus. 


Das Phenanthripvridin-System (II, §. 1128) ist fir die Alkaloid- 
Chemie von Bedeutung. Mit gréBter Wahrscheinlicbkeit ist erwiesen, 
daB das Apomorphin — eine Verbindung C,,H,,O,N, die aus dem 
wichtigsten Opium-Alkaloid Morphin C,,H,,0,N durch Abspaltung von 
Wasser (z. B. beim Erhitzen mit konz. Salzsiure auf 140°) entsteht, — 
die Struktur der Formel V (s. u.) besitzt?, also sich von einem hydrierten 


CH, CH, 
NCH, NCH, 
HjC* (HOOF Noy Hig HU oy 
sy ae e aust Asia: 
Wo cot ee a er N 
vis Sey, ie Sea 
10 OH CH,-0 OH OH 


Phenanthripyridin-System durch N-Methylicrung und zweifache Hydroxy- 
lierung ableitet. Aus einem anderen Opium-Alkaloid, dem Thebain 


1 Vgl. y. Grorarevics-Granpuoucin, Lehrbuch d. Farbenchemie, 4. Aufl. (Leipzig 
u. Wien 1913), S. 451. 
2 Vol. Pscuorr, B. 40, 1984 (1907). 
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C,,H,,0,N entsteht bei der Kinwirkung von Salzsaure das Morpho- 
thebain C,,H,,O,N, das gemaB VI als ein hydroxylierter Apomorphin- 
monomethylather OS ad ist}. Aber nicht nur Umwandlungsprodukte 
von Naturstoffen, sondern auch einige Alkaloide selbst sind in ihrem 
molekularen Bau auf dieses System zuriickzufiihren. So kommt dem 


Bulbocapnin, das neben Corydalin (vgl. S. 1125) reichlich sich in Cory- 
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dalis cava findet, die Formel VII zu? und dem Glauein, das in Glau- 
cium luteum enthalten ist, die Formel VIII. 

Diese Stoffe sollen erst in Bd. IJ, T]. IV unter den Alkaloiden naher 
besprochen werden. Hier mag nur mitgeteilt werden, wie es GaDAMER® 
unter Benutzung der allgemeinen Pscuorrschen Phenanthren-Synthege 
(Bd. II, Tl. I, 8.5854) und Pscnorrscher Vorarbeiten® gelungen ist, auf 
kiinstlichem Wege vom Papaverin (vgl. S. 1044, Formel XII) zu dem eben 
genannten Glaucin zu gelangen. Beim Nitrieren des Papaverins tritt die 
Nitro-Gruppe, wie sich durch Abbau nachweisen liBt, in den Benzyl- 
Rest, und zwar in die p-Stellung zu einem Methoxyl. Das Chlormethylat 
([X, s. u.) des Nitro-papaverins wurde nun der Reduktion mit Zinn und 
Salzsiure unterworfen, das so entstandene Amino-N-methyl-papaverin- 
tetrahydrid (X) diazotiert, das Diazoniumsulfat (XI) endlich mit Kupfer- 
pulver zersetzt; hierbei entsteht neben anderen Produkten die racemische 
Form des natiirlichen Glaucins (XID): 
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1 Vgl. Pscuorr, Knérrier, A. 382, 50 (1911). 

* Vgl. Gapauer, Kuntze, Ar. 249, 598 (1911). — Uber Corytuberin s, Ga- 
pamER, Ar, 249, 641 (1911); iiber Gorvain und Isocorydin: Gapamer, Ar.- 249. 
669 (1911). 

9 Ar, 249, 680 (1911). 

* Erste Auflage. > -Pscnorr, B, 37, 1926 (1904). 
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AchtunddreiBigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyridin-Systeme. VII. Fiunfkernig- bis 
elfkernig-kondensierte Systeme. 


(,,Dinaphthacridine“, , Anthrachinonacridone“, ,,Benzanthronchinolin“, Chinacridine, 
Phlorchinyl, Flavanthren usw.). 


Die Schilderung der kondensierten Pyridin-Systeme soll in diesem 
Kapitel zum AbschluB gebracht werden. Es behandelt diejenigen Systeme, 
bei welchen die Kondensation sich auf mehr als vier Einzelringe er- 
streckt. Solche sind in groBer Mannigfaltigkeit durch synthetische Vor- 
gange aufgebaut worden. Kinige von ihnen haben als Stammkerne von 
brauchbaren Farbstoffen praktisches Interesse erlangt. 


1132 Orthokondensation aus einem Pyridin- und vier Benxol-Kernen. 


A. Fiinfkern-Systeme. 


Am meisten bearbeitet wurden orthokondensierte Systeme aus vier 
Benxol-Kernen wnd einem mittelstindigen Pyridin-Kern. Zwei Hauptfalle 
sind hier zu unterscheiden: 

a) der Pyridin-Kern steht gerade in der Mitte des Systems, ist also 
beiderseits von Naphthalin-Kernen umgeben; 
b) der Pyridin-Kern ist seitlich verschoben, also einerseits von einem 

Benzol-Kern, andererseits von einem Dreikern-System (Anthracen 

bzw. Phenanthren) umgeben. 


Die Stammkerne, welche dem Fall a) entsprechen, werden in der 
Literatur gew6dhnlich ,Dinaphthacridine“, zuweilen auch ,.Naphth- 
acridine* genannt!; zweckmiBiger ist die Bezeichnung ,,Dibenzo- 
acridine“ (vgl. S, 31—82, 1104—1105). Von den sechs theoretisch ab- 
leitbaren Stammkérpern sind die folgenden vier bekannt: 
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Zu ibnen baw. ihren Derivaten- ist man durch passende Variation der 
Verfahren gelangt, die zur Synthese von Acridinen und Benzoacridinen 
(vgl. S. 1120—1121) dienen. 


— \ eae 

1.2: 5.6-Dibenzo-acridin’? (,,1.2.2'.1’-Dinaphthacridin“, < S pire 
b—CH—oa 

naphthacridin“) — Formel I, s. 0. — entsteht z. B. beim Erhitzen von Methylen- 


jodid mit einer Mischung von a- und §-Naphthylamin unter Zusatz yon Kalium- 
carbonat (vgl. 8. 1087), sowie beim Erhitzen yon u-Naphthol mit #-Naphthylamin 


‘ Zur Nomenklatur und Bezifferung vgl.: Usimann, Fervapuian, B. 36, 1027 
(1903). — Sexier, Ch. N. 88, 285 (1903). — Senter, Austin, Soc. 88, 1887 (1906). 

> Usimann, Fervapsian, B, 36, 1029 (1903). — H. Kaurruann, B. 37, 2942 
(1904). — Senrer, Austin, Soc. 89, 1391, 1397 (1906). 
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und Polyoxymethylen (vgl. 8. 1121, Gleichung B). Es bildet schwach gelbe Nadeln, 
schmilzt bei 228° (korr.) und lést sich selbst in siedendem Alkohol nur schwer mit 
intensiv blauer Fluorescenz auf. — 1.237.S8-Dibenzo-acridin! (,,1.2.1.2”- Di- 
naphthacridin“) — Formel II, Schmelzp. 216° (unkorr.) — wird in sehr guter 
Ausbeute beim Zusammenschmelzen molekularer Mengen von 6-Naphthol und 6-Naph- 
thylamin mit Polyoxymethylen erhalten. Li&8t man Vormaldehyd-Lésung bei der 
Temperatur des siedenden Wasserbades auf §-Naphthylamin in Eisessig wirken, so 
gewinnt man eine chinhydronartige Verbindung C,,H,,N, dieses Dibenzo-acridins 
C,,H,;N mit seinem Dihydrid C,,H,,N (vgl. dazu S. 1083, Formeireihe ©); sie ist 
»Naphthacrihydridin“ genannt worden, bildect orangegelbe Nadeln vom 
Schmelzp. 248° (korr.), liefert ein griines Hydrochlorid und geht durch Oxydation 
quantitativ in das bei 216° schmelzende strohgelbe 1.2; 7.8-Dibenzo-acridin iiber, 
dessen Hydrochlorid gelb ist. — Zum 1.23 6,7-Dibenzo-acridin? (IIT) gelangt man 
von der 3-Oxy-naphthalin-carbonsaure-(2), indem man sie durch Erhitzen mit §-Naph- 
thylamin in das zugehérige ,,Dinaphthacridon“ iiberfithrt, das dann mit Zinkstaub 
destilliert wird (vgl. S. 1082, Formelreihe B); es schmilzt bei 205-5—-206°% — 
3.43 5.6-Dibenzo-acridin® (IV) — aus Methylencblorid und o-Naphthylamin — 
schmmilzt bei 189° (korr.). 


Wichtiger ist der Fall b) (s. 8.1132) bei anthracenartiger Anellierung 
der drei direkt miteinander kondensierten Benzolkerne. Die Stamm- 
kérper selbst sind nicht bekannt, eingehend untersucht aber Trioxo- 
Derivate* vom Typus: 
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1 Reep, J. pr. [2] 35, 317 (1887). — Morean, Soe. 73, 536 (1898). Ch. N. 92, 
219 (1905). — Srrousacn, B. 34, 4148 (1901). — Moéutav, Haase, B. 35, 4164, 4172 
(1902). — Senter, Goopwin, Soc, 81, 289 (1902). — UL imann, Fetvapsian, B. 86, 
1028 (1903). — Senier, Austin, Soc. 89, 1393, 1398 (1906); 93, 63 (1908). — Vel. 
auch Hocuster Farsw., D.R.P. 272612 (C. 1914, I, 1536). 

> Stronsacu, B. 34, 4146 (1901). — Vgl. Méuxav, B. 28, 3098 (1895). 

3 Senter, Goopwin, Soc. 81, 288 (1902). — Senter, Austin, Soc. 89, 1390, 1397 
(1906). — Vgl. auch: Senter, Austin, Soc. 93, 1233 (1907). — Briscer, ScuuLewann, 
J. pr. [2] 89, 170 (1914). 

4 Vel.: Unimann, B. 43, 537 (1910); 50, 403 (1917). D.R.P. 221853 (C. 1910, 
I, 2039). — Uxtmann, Song, A. 380, 336 (1911). — Uximann, Orcusyer, A. 381, 1 
(1911). — Uximann, Bituc, A. 381, 22 ff. (1911). — Axtiences. r. Antuinrasr., D.R.P. 
233038 (C. 1911, I, 1166), 238977, 238978 (C. 1911, II, 1286, 1287), 258808 (C. 1913, 
TI, 1557). — Bapiscue Aniin- vu. Sopar., D.R.P. 237236 (C. 1911, II, 735), 246966 
(C. 1912, I, 1937), 248996 (C. 1912, II, 399), 253090 (C. 1912, II, 1887), 254096 
(C. 1913, I, 86), 258561 (C. 1913, I, 1557), 263078 (C. 1913, II, 732), 272297 (C. 
1914, I, 1387), 272296 (C. 1914, I, 1473), 275671 (C. 1914, II, 100), 283724 (C. 1915, 
I, 1103), 287614, 287615 (C. 1915, II, 1036). — Hécusrer Farsw., D.R.P. 239768 
(C. 1911, II, 1499), 244705 (C. 1912, I, 1067), 245875 (C. 1912, I, 1524), 256626 
(C. 1913, I, 975), 262252 (C. 1913, II, 397). — Bayer & Co., D.R.P. 262469 (C. 
1913, II, 553), 286095 (C. 1915, Il, 568). — Brass, B. 46, 2908, 2911 (1913). — 
Unimann, Dascurta, B. 47, 553, 563 (1914). — Scuaanscuuaipt, A. 405, 96, 119 
(1914). B. 50, 165 Anm. (1917). — Katiscuer, Kr. Mayer, B. 49, 1995 (1916). — 
Fr. Maver, B. Ster, B. 50, 1310, 1318 (1917). — Unimann, Eisen, B. 50, 2160, 2168 
(1917). — Uctmann, Doorson. B, 51, 9 (1918). 
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die in der Literatur mit dem nicht gerade zweckmaBigen Namen 
» Anthrachinon-acridone“ belegt worden sind; rationell kénnen sie 
Phthalyl-acridone genannt werden. Zu ihnen gelangt man von 
Anthrachinonyl-anthranilsiuren oder von o-Arylamino-anthracbinon- 
carbonsiuren nach Art der allgemeinen Acridon-Synthese (vgl. S. 1082, 
Formelreihe B): 


HO-CO 
C,H PgeaS H. ,-NH C,H, 


CO, 700: OH 
CHL 69 208 Hct Sie OH, 


CO co 
+ OH Co Cosy Oo H, (A) 


In mannigfacher Weise sind die Methoden zur Gewinnung der Ausgangs- 
produkte und zur Herbeifiihrung des Ringschlusses variiert worden; ver- 
schiedenartig substituierte Anthrachinon-acridone wurden in grdBerer 
Zahl bereitet. Denn es stellte sich heraus, daB diese intensiv farbigen 
Kérper ausgesprochene Kiipenfarbstoffe sind. Doch sind unter den 
hier zu behandelnden fiinfkernig-kondensierten Verbindungen praktisch 
bedeutsam gewordene Vertreter nicht hervorzuheben, wohl aber bei ana- 
logen Sechskern- und Siebenkern-Verbindungen (vg]. S.1137—1138, 1139). 

1.2-Phthalyl-acridon (,,Anthrachinon-1.2-acridon“) — Formel V (s. u.) — 
bildet orangerote Nidelchen und ist in‘den meisten organischen Liésungsmitteln un- 


CO 
i oer =60>6 oH, te Se Se 
‘ —CO 
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léslich. Seine Kiipe ist blutrot (vgl. dazu S.1141) und farbt Baumwolle ebenfalla rot an; 
beim Verhingen schligt das Rot zunichst in Blau, dann in Orangegelb um. — 
2.3-Phthalyl-acridon gibt eine gelbbraune Kiipe. — Fiarberisch am wertvollsten ist 
das 3.4-Phthalyl-acridon (,, Anthrachinon-2.1-acridon“) der Formel VI, dessen 
Kiipe blauviolett ist und auf Baumwolle nach dem Verhingen rote, stark blau- 
stichige Farbung gibt. Es krystallisiert aus siedendem Anilin oder Nitrobenzol in 
violetten Nadeln und schmilzt bei 380°. Interessant ist die Bildung von Halogen- 
Substitutionsprodukten bei der Halogenierung von 1-0-Toluidino-anthrachinon oder 


von 2-Methyl-1-anilino-anthrachinon in Nitrobenzol oder ihnlichen hoehsiedenden 
Lésungsmitteln. 


Deane ducchinolin. Fa 1135 


Das 1.2; 3.4-Dibenzo-acridin' (,, Pheno-phenanthracridin“) —- Formel VII 
(S. 1184) — ist ein Beispiel fir Fall b (S. 1132) mit phenanthrenartiger Anellierung 
dreier Benzolkerne. 

Ein perikondensiertes System liegt in dem ,,Benzanthron-chinolin® 
(Benzi-pyridino-anthron, zur Benewnung s. S. 1106) vor, das aus 
2-Amino anthrachinon (auch aus ,,6-Anthrachinon-chinolin®, S, 1122) durch 
Behandlung mit Glycerin und wasserentziehenden Mitteln entsteht. Die 
Verbindung*, die in gelben Nadeln krystallisiert und bei 251° schmilzt, 
bildet sich hierbei, indem mittels der Amino-Gruppe des Amino-anthra- 
chinons nach der Sxravupschen Synthese ein Pyridin-Ring, auBerdem aber 
durch weitergehende Kondensation mit Glycerin unter Beteiligung eines 
Anthrachinon-carbonyls ein neuer Sechskohlenstoffring angegliedert wird. 
Dies wird durch die Formel VIII veranschaulicht; doch kénnen auch 


Pans & J \ 
Cp ON 
ONT LA ee A GEASS 
VIL) | | ; IX) | 7 
SX ZA 
nan ae SS 
ee 


andere Stellungen des perikondensierten Kohlenstoff-Rings zum Pyridin- 
Ring in Betracht kommen. Durch Verschmelzen mit Atzkali wird aus 
dem Benzanthron-chinolin ein violettblauer Kipenfarbstoff erhalten, der 
‘Baumwolle aiuBerst wasch-, licht- und chlorecht dunkelblau anfairbt und 
unter dem Namen ,, Indanthrendunkelblau BT“ (friiher Cyananthren) 
sich im Handel befindet®. 

Eine andere perikondensierte Gruppierung bietet das Coeramidonin‘ (Chino- 
lini-anthron, Formel IX, s. 0.) dar, dag aus «-Anilino-anthrachinon durch Erhitzen 
mit Orthophosphorsiure, sowie aus 9-[o-Carboxy-phenyl]-acridin durch kurze Be- 
handiung mit anhydridhaltiger Schwefelsiure entsteht, aus Methylalkohol in gold- 
gelben Blittchen krystallisiert und bei 206° schmilzt. 


Zwei Benxol- und xwet Cyclopentan-Kerne mit einem Pyridin-Kern ortho- 
kondensiert findet man in dem Di-indeno-pyridin® (Di-o-benzylen-pyridin) der 
Formel X (s. u.). Zu diesem Stammkérper gelangt man, indem man Metheny] bis- 


CH CHy ; OH... 2-008 
X) ee [ea Oy Xf CH CoH Co 
N 


indandion mit Ammoniak behandelt: 


-t Austin, Soc. 93, 1761, 1765 (1908). 

2 Batty, B. 38, 195 (1905). — Bapiscue Axitin- v. Sopar., D.R.P. 171989 
(C. 1906, II, 573), 176018 (C. 1906, II, 1787), 177574 (C. 1906, II, 1796). 

3 Vel. G. Scuvurz, Farbstofftabellen, 5. Aufl. (Berlin 1914), S. 290. 

4 Dammann, Gatrermann, C. 1902, II, 368. — Decker, A. 348, 242 (1906). 

5 Vgl. Errera, G. 33, I, 417 (1903); 33, II, 160 (1903). 
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H:C0—C 
_AO0—CH: CH: C—CO Soul, + NH, 
S60: Hooks oH 


_c0— or ae co 
= 2H,0+ O08 A? OH, 


CoH 


(B) 


und das so entstandene Diketon mit Jodwasserstoffsiure und Phosphor reduziert. 


Orthokondensierte Systeme aus drei Benxol- und xwet Pyridin-Kernen* 
sind in verschiedenen Anordnungen bekannt geworden. 

Diejenigen, welche die beiden Pyridin-Kerne symmetrisch mittel- 
stindig enthalten, XI (8.1135), kann.man vom Acridin durch Kondensation mit 
Chinolin ableiten; man nennt sie daher Chinacridine. Man _gelangt z. B. zum 
Oxy-Derivat eines anguliren Chinacridins, indem man 1 Mol.-Gew. Phloroglucin 
mit 2 Mol.-Gew. o-Amino-benzaldehyd anf 115—120° erhitzt, wobei im Sinne der 
Frinpianperschen Chinolin-Synthese (S. 915 —916) zwei Sauerstoffatome des Phloro- 
elucins in der Keto-Form reagieren. Das so entstehende Oxy-chinacridin (bzw. 
Oxo-chinacridin-dihydrid) bildet merkwiirdigerweise granatschwarze Nadeln 
und. lést sich in kaltem Nitrobenzol mit braungelber Farbe, die beim Erhitzen in 
Smaragdgriin umschligt, beim LErkalten wieder hergestellt wird. Da8 diese Ver- 
bindung gemiB Vormel XII eine phenanthrenartige Gruppierung enthalt, wird 
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durch ihr Verhalten bei der Oxydation mit Chromsiure bewiesen. Denn esa ent- 
steht hierbei ein Chinacridin-chinon (goldgelbe Blittchen), das sich entsprechend 
XIUI als o-Diketon durch Bildung eines Azins bei der Reaktion mit o-Phenylen- 
diamin erweist. 

Beide Pyridin-Kerne seitenstiindig findet man im ,Anthrachinon- 
dichinolin® (besser als Dipyridino-anthrachinon zu bezeichnen) der Formel XIV, 
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‘ Vgl.: v. Niemesrowsxr, B. 29, 76 (1896); 39, 385 (1906). — Uxrimann, Bromo, 
B. 39, 367 (1906). -— Usimann, Maac, B. 39, 1693 (1906); 40, 2517, 2522 (1907). — 
Hocusrer Farsw., D.R.P. 189234 (C. 1908, I, 76). — Snnier, Crompron, Soc. 95, 
1623 (1909). — Kars, B. 48, 2209 (1910). — Scuarwin, C. 1916, II, 16. — y. Niewes- 
TOWSKI, SucHARDA, B. 49, 13, 22 (1916). — Lesnransx1, B. 51, 695 (1918)... 
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das aus 1.5-Diamino-anthrachinon nach der Sxraurschen Chinolinsynthese gewonnen 
wird, fast farblos ist, bei 842° schmilzt und mek in konz. Schwefelsiiure mit schwach 
eolher Farbe lost. 


Einen Pyridin-Kern mittelstandig, den anderen seitenstindig ent- 
halten die Benzo-pyridino-acridine (,Naphtho-chinacridine“), die man aus 
6-Amino-chinolin durch Reaktion mit den beiden Naphtholen und Methylen-chlorid 
baw. -jodid erhalt. Die mit Hilfe von o-Naphthol aufgebaute Verbindung XV 
bildet schwach gelbe Nadeln und sehmilzt bei 268—268-5° (korr.). 

Ein orthokondensiertes System aus xwet Denxol- und drei Pyridin- 
Kernen’ liegt in dem ,,Dichinaeridin® (besser 1.2; 7.8-Dipyridino- 
acridin zu nennen) — Formel XVI (s. u.) — vor. Man gewinnt die 
Verbindung, die bei 303° (korr.) schmilzt, aus 6-Amino-chinolin (S. 961) 
durch Erhitzen mit Methylen-chlorid oder vonid (vgl. S. 1087). 
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Endlich ist zu erwaihnen, daB man auch Derivate des Stammkernes XVII 
(s. 0.) kennt, der dret Benaol-herne mit einem Pyridin- und einem Penthiophen-Kern 
in sich vereinigt”. 


B. Sechskern-Systeme. 


Von einem orthokondensierten System aus fiinf Benxol-Kernen und einem 
Pyridin-Kern® leitet sich ein durch groBe Lichtechtheit ausgezeichneter 
Kiipenfarbstoff ab: das Indanthrenrot BN extra, das gemi8 Formel I: 
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als 1:2-Benzo-5.6-phthalyl-acridon (,,Anthrachinon-naphthacri- 
don“) bezeichnet werden kann. Zu ihm gelangt man, indem man 1-Chlor- 


1 Genrer, Crompron, Soc. 95, 1624, 1629 (1909). 

2 Unimann, v. Grenck, B. 49, 2489, 2491, 2500, 2511 (1916). 

3 Vgl.: Bap. Antuin- vu. Sopar., D R.P. 237236 (C. 1911, II, 735); 242063 (C. 
1912, I. 302), 248170 (C. 1912, II, 216). — Ustmann, Dascupra, B. 47, 564 (1914). 
— Utimann, Bincer, B. 49, 748 (1916). — Uximann, B. 49, 1213 (1916). — Utt- 
maANN, Dootson, B. 51, 12, 24 (1918). 

System aus ver Bexkoilernen, einem Cyclopentadien- und einem Pyridin-Kern: 
Austin, Soc. 93, 1762, 1766 (1908). 

MEYER-JACOBSON , eee Is, (1. u. 2, Aufl.) 72 (Oktober 1918) 
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anthrachinon-carbonsiure-(2) mit (-Naphthylamin zu 1-Naphthylamino- 
anthrachinon-carbonsdure-(2) umsetzt, die dann analog Gleichung A 
(S. 1184) kondensiert wird: 


CO-0H CO CO 
Ga) ye Eads CHC OHS Csi) 
co” * °NNH.-C,H, CO \NH 


Es krystallisiert aus Nitrobenzol in hochroten Nadeln, schmilzt bei 405°, 
gibt eine violettrote Hydrosulfit-Kipe (vgl. dazu 8. 1141) und farbt Baum- 
wolle rot}. 

Ferner ist zu erwihnen, daB Systeme aus oer Benxol- und xwet Pyridim- 
Kernen®, die an einen Naphthalin-Kern zwei Chinolin-Kerne orthokondensiert ent- 
halten und daher Dichinolino-naphthaline genannt werden kénnten, — wie II 
(S. 1187) — in Form von Derivaten bekannt geworden sind. 

Das Pyrchinacridin® der Formel III (s. u.), das drei Benxol- und drei Pyridin- 
Kerne orthokondensiert enthialt, ist aus dem Phlorchiny] (8. 1139) durch oxydativen 


Abbau gewonnen worden. Ks krystallisiert in fast farblosen Nadeln, schmilzt bei 
265°, destilliert ohne Zersetzung und lést sich in starken Siuren unter Bildung 
von Salzen, die durch Wasser in Form gelber Niederschlige gefillt werden. 


C. Siebenkern-Systeme. 


Orthokondensierte Systeme aus sechs Benxol-Kernen und einem Pyridin- 
Kern* liegen z. B. den Diphthalyl-acridonen (,,Dianthrachinon- 
acridone“) zugrunde. 


1 Vgl. Scuuntz, Farbstofftabellen, 5, Aufl. (Berlin 1914), S. 286 Nr. 831. 

9 Barzner, B. 39, 2650 (1906). 

8 Bratz, v. Nrementowski, B. 51, 366 (1918). 

‘ Vgl.: Bap. Antuin- uv. Sopar., D.R.P. 192436 (C. 1908, I, 572); 237546 (C. 
1911, II, 736); 248582 (C. 1912, II, 302). — Avsrin, Soc. 93, 1761, 1764 (1908). — 
Unimann, Urnéyyr, B. 45, 2261, 2267, 2268 (1912). — Scuaarscuaipr, A. 405, 100ff., 
121, 123 (1914). — D.R.P. 269800 (C. 1914, I, 720). B. 50, 164, 1356 (1917). — 
Ecxert, Hatia, M. 35, 755 (1914). — Utumann, Dasaupra, B. 47, 565 (1914). — 
Scuoxt, Discuenporrer, B. 51, 442, 446 (1918). — Scuont, D.R.P. 307399 (C. 1918, 
II, 495). ; 

Perikondensiertes System s, Bap, Anitix- vu. Sopar., D.R.P. 269850 (C. 1914, 
I, 721). 
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Interessant ist die Bildung einer solchen Verbindung aus 2-Methyl-1.2’-dianthra- 
chinonylamin bei der Behandlung mit Alkalien und Bleioxyd: 


: Sa e0 
| (D) 


Unter den Sieset von orthokondensierten Systemen aus fiinf 
Benxol- und xwei Pyridin-Kernen’ ist ein Kiipenfarbstoff zu erwaihnen, der 
zu praktischer Verwendung gelangt ist, — das Indanthrenviolett RN 
extra, ein , Anthrachinon-diacridon“ der Formel IV (s.u.). Man kann 
ihn aus 1 5-Dichlor-anthrachinon durch Umsetzung mit Anthranilsadure 
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und nachfolgende Kondensation de§ hierdurch entstandenen 1.5-Bis-[o- 
carboxy-anilino]-anthrachinons analog Gleichung A auf S. 1134 bereiten. , 
Aus seiner blauen Hydrosulfit-Kiipe wird Baumwolle blauviolett gefarbt. 

Durch Erhitzen von 1 Mol. Phloroglucin mit 3—4 Mol.-Gew. o-Amino-benz- 
aldehyd ist das Phlorehinyl® (Trichinolino-benzol) — Formel V (s. 0.) — er- 
halten worden (vgl. dazu S. 1136 die Bildung des Oxy-chinacridins), das vier Benxol- 
und drei Pyridin-Kerne orthokondensiert enthilt. Es krystallisiert aus Nitrobenzol 
in hellbriunlichen Nadeln, schmilzt bei 403°, lést sich nicht in verdiinnten Sduren 
und destilliert unzersetzt tiber rotgliihenden Zinkstaub. 


D. Achtkern-Systeme. 


Hier ist ein F'arbstoff anzufiihren, der Hervorhebung verdient, da er 
am Beginn der Untersuchungen beobachtet wurde, welche zum Ausbau der 
heute so wichtig gewordenen Gruppe der Anthrachinon-Kiipenfarbstoffe 
fiihrten, und eine wissenschaftliche Bearbeitung gefunden hat, durch 


1°Vgl.: Unumann, Oscusner, A. 381, 2, 10 (1911). — Bap. Antn- v. Sopar., 
D.R.P. 234977 (C. 1911, II, 116); 246966 (C. 1912, I, 1937). — Scnurrz, Farbstoff- 
tabellen, 5. Aufl. (Berlin 1914), S. 286 Nr. 832. 

2 y, Niementowss1, B. 39, 386, 391 (1906). — Bratz, v. Niementowskx, B. 51, 


366 (1918). 
12* 
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welche das eigenartige Verhalten dieser Farbstoffe bei der Reduktion ein- 
gehend verfolgt wurde. Es handelt sich um das 1901 von R. Boun ent- 
deckte Flavanthren, fiir dessen Struktur Scuout die Formel VI (s. u. in 
Gleichung E) bewies. Hiernach enthilt es sechs Benxol- und xwei Pyridin- 
Kerne teils in Ortho- teils in Peri-Kondensation miteinander. Man konnte 
es rationell als ,, Dianthroni-naphthyridin“ bezeichnen, indem man 
es sich aus einem Naphthyridin (vgl. S. 1052) durch zweimalige Peri- 
Kondensation mit Anthron aufgebaut denkt. Im Handel befindet es sich 
unter dem Namen ,,Indanthrengelb R*. 
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Das Flavanthren! entsteht aus #-Amino-anthrachinon durch Ver- 
schmelzen mit Alkali bei 330—350° in Form einer ,,Leukoverbindung“, 
die sich in Wasser mit blauer Farbe lést und in dieser Lésung durch 
den Luftsauerstoff zu dem alkalunléslichen Flavanthren oxydiert wird 
(vgl. oben die Gleichung E, in welcher die beiden Phasen zusammen- 
gefaBt sind). Am besten wird es aber dargestellt, indem man £-Amino- 
anthrachinon in Nitrobenzol-Lisung mit Antimonpentachlorid erhitzt. Der 
Strukturbeweis von ScHou1 stiitzt sich auf mehrere Synthesen aus Deri- 
vaten des «, ¢’-Diauthrachinonyls. 

Flavanthren krystallisiert aus siedendem Chinolin, worin es sehr 
schwer léslich ist, in glinzenden braungelben Nadeln. Es bleibt beim 
UbergieBen mit Salzsiure so gut wie unberiihrt, ist also kaum basisch. 
Mit alkalischem Hydrosulfit gibt es eine dunkelblaue Kiipe, aus 
der Baumwolle zunichst tiefblau gefarbt wird; diese Farbe geht 
dann an der Luft rasch in das schéne widerstandsfihige Gelb des 
Flavanthrens iiber. 

In der blauen Kiipe befindet sich ein Dihydrid C,,H,,0,N, des 
Flavanthrens C,,H,,0,N,, das in hydratischer Form (C,,H,,0,N,) daraus 


* Bap, Aniuin- v. Sopar., D.R.P. 133686, 186015 (Frot. 6, 417—418), 138119, 
139633, 139634, 141355 (Frou. 7, 227—229), 189835, 140573, 142963 (Frou. 7, 232 
bis 234). — Bayer & Co., D.R.P. 172733 (Frou. 8, 354). — Scuorn, B. 40, 1691 
(1907); 41, 2304 (1908). — Scnotr, Neovius, B. 41, 2534 (1908). — Ho.prrmann, 
Scuort, B, 48, 340 (1910). — Boun, B. 48, 989, 1001 (1910). — Scuorn, Mansrexp, 
B. 43, 1738, 1740 (1910). — PorscuiwauscuEa, B. 43, 1748 (1910). — Benescu, M. 32, 
447 (1911). — Uxumann, D.R.P. 248999 (C. 1912, II, 400). — Uximann, Joncuans, 
A. 399, 338, 843 (1913). — Scuoxz, Discuenporrer, B. 51, 452 (1918). 
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durch Essigsaure als luftempfindlicher blaugriiner Niederschlag abgeschieden 
wird und wasserfrei ein luftbestandigeres griines Pulver darstellt. Dieses 
Dibhydro-flavanthren wird durch starke Mineralsiuren in Salze iiber- 
gefiihrt. Von seinen beiden Sauerstoffatomen ist nur eines als Hydroxyl 
gebunden. Denn seine Acylierung fihrt zu Monoacy}-Derivaten, die 
in Alkali unldslich sind. Ihm wird daher von Scuoun die Formel VII (s. u.) 
erteilt, nach der es als aminophenol-artige Verbindung erscheint. Ver- 
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gleicht man Formel VII mit VI, so erkennt man, daB von den beiden 
chromophoren Gruppen —-_N—C”.....C—=O des Flavanthrens eine erhalten 
geblieben, die andere aber unter Bildung auxochromer Gruppen (—OH 
und >NH) verandert ist. Hierin kann man mit ScHouy eine Erklarung 
fir die auffallige Erscheinung finden, daB das Reduktionsprodukt des 
Farbstoffs nicht nur nicht farblos ist, sondern sogar tiefere Farbung be- 
sitzt als der nicht reduzierte Farbstoff. Scuoxn fabt solche farbigen 
Hydro-Derivate, auf welche eben wegen ihrer Farbigkeit die sonst fir 
die reduzierten Farbstoffe tibliche Benennung ,,Leukoverbindungen“ nicht ‘ 
paBt, unter der Bezeichnung ,,Chromohydro-Verbindungen*“ zu- 
sammen. Ks ist eine allgemeine Higenschaft der Anthrachinon-Ktipen- 
farbstofte, farbige Kiipen zu liefern (vgl. 8.1134, 1138, 1139). 

Durch stirkere Reduktion der blauen Kiipe erhai]t man eine Reihe weiterer, 
ebentalls noch farbiger Reduktionsprodukte, die teils durch Wasserstoff-Zufuhr, teils 
durch Sauerstoff-Entziehung gebildet sind. Zu dem sauerstofffreien Stammkérper 
VIII (s. 0.) des Flavanthrens — Flavanthrin genannt — gelangt man durch Re- 
duktion mit Jodwasserstoffsiure und Phosphor oder durch Erhitzen mit Zinkstaub 
oder durch Kochen mit Zinkstaub und Essigsiureanhydrid. Er krystallisiert aus 
siedendem Nitrobenzol in braunen Nadeln mit griinmetallischem Oberflichenglanz, 
lést sich in konz. Schwefelsiure griinblau mit braunroter Fluorescenz und wird in 
der sehwefelsauren Loésung durch Kaliumbichromat ohne iu8ere Wirmezufuhr zu 


Flavanthren reoxydiert. 
Auch das dem Flayanthrin ahnlich konstituierte Pyranthridin ‘ — Formel LX, 
S. 1142 —, das steben Benxol-Kerne und einen Pyridin-Kern kondensiert enthalt, ist 


' Scuort, Discuenporrer, B. 51, 441 (1918). — Scuott, D.R.P. 307399 (C. 1918, 
II, 495): 
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neuerdings hergestellt worden. Es krystallisiert aus Xylol in rotbraunen Nadeln, 
schmilzt bei 870° (unkorr.) und bildet einen roten Dampf. 


E. Elfkern-Systeme. 


Nach dem Prinzip der in Gleichung A (S. 1134) erliuterten Synthese héher 
kondensierter Acridone sind einige ,,Trianthrachinon-diacridone* hergestellt 
worden, wobei maa an Stelle der Carbonsiuren Nitrile als Ausgangsstoffe benutzte, 
die durch konz. Schwefelsiiure sehr glatt den gewiinschten RingschluB erleiden', 2. B.: 


(aus 1-Cyan-2-brom-anthrachinon durch Umsetzung mit 
1.8-Diamino-anthrachinon bereitet) 


CO 


CH oo (F) 


(rotbraun; Kiipe: violettblau) 


’ Scnaarscumipt, A. 405, 109, 124—126 (1914). 
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a 


NeununddreiBigstes Kapitel. 


Sechsgliedrig-heterocyclische Systeme mit einem 
Hetero-Atom, das von Sauerstoff, Schwefel und Stickstoff 
verschieden ist. 


Wie am Schlu& der finfgliedrigen, ein Hetero-Atom enthaltenden 
Ringsysteme (8. 348—350), ist nun auch hier fiir die Sechsringe mit 
einem. Hetero-Atom eine Nachlese zu halten, welche den Fall betrifft, 
daB das Hetero-Atom von O, S und N verschieden ist. Das hiertber 
vorliegende Material ist noch nicht sehr reichhaltig, weist aber doch 
manche bemerkenswerte Beobachtung auf. Es ist ausschlieBlich in Ar- 
beiten der letzten Jahre gesammelt worden. 

Uber Selen als Glied eines Sechsrings ygl. S. 780. — Auf analogem Wege, 
wie man yon 2.2’-Dijod-Derivaten des Diphenyls zu Abkémmlingen des Fiinfrings 
mit dreiwertigem Jod als Heteroglied kam (s. 8. 348—350), kénnten 2.2’-Dijod- 
Derivate des Diphenylmethans in entsprechende Sechsring-K6rper iibergehen. Die 
in dieser Richtung angestellten Versuche? lassen es einstweilen noch ungewiB, ob 
diese Erwartung zutriift. 

Durch Umsetzung des Pentamethylen-bis-magnesiumbromids (Bd. I, 
Tl. If, S. 287) mit Phosphenylchlorid: 


CH,-CH,-MgBr Cl 


CH, a ope Cos 


‘SCH,-CH,-MgBr 


CH, -C 
ee Ha .O,H, (A) 


= MgBr, + MgCl, + CHS oH,-CH, 


figten Grivtner und WizRNIK? einen Ring aus finf Kohlenstoffatomen 
und einem Phosphoratom zusammen. Das nach dieser-Gleichung ent- 
stehende Cyclopentamethylen-phenyl-phosphin — ein Analogon des. 
N-Phenyl-piperidins (Bd. II, Tl. III, S. 824) — ist ein farbloses Ol von 
charakteristischem Buoopiiserane siedet unter 22-24 mm Druck bei 
154—155° und besitzt das spezifische Gewicht D??= 1-030. Es raucht 
und oxydiert sich nicht merklich an der Luft, ist in Wasser wenig, in 
Alkohol leicht léslich und reduziert. kraftig Silbernitrat-Lésung. 

Ausfihrlicher wurden entsprechende Arsen-Verbindungen?® (tertiare 
»Arsepedine”) untersucht. Das Cyelopentamethylen-phenyl-arsin 
(As-Phenyl-arsepedin) C,H,, >As-C,H, — Siedep. unter 18—20 mm 
Druck: 153—154°, Df° = 1-248 — vereinigt sich mit Chlor zu einem 
krystallisierbaren Dichlorid C,H,, >As(C,H,)Cl,, das bei der Destilla- 
tion unter vermindertem Druck 1-5-Dichlor-pentan abspaltet. 


1 Vgl. Mascare.ui, Toscut, Zamponini, R. A. L. [5] 19, Il, 338 (1910). 
2B 48, 1478, 1476 (1915). 
> Grirrner, Wiernik, B. 48, 1479 ff. (1915). — Zaprr, Bl. [4] 19, 151, 290 (1916). 
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Auch Antimon-! und Wismut?-Analoga der tertidiren Piperidine wurden 
gewonnen. 


Siliciumatom ringformig geschlossen enthalten, kann man als Analoga 
von Cyclokexan-Abkémmlingen betrachten. Solche ,,Silico-cyclo- 
hexan“-Kérper hat Byeptn® bereitet. Durch die Reaktion: 


CH,-CH,*MgBr : CH,-CH,._ s 
|, = MgBr, + MgCl, + CH SiC! B 
CA OH. CH,-MgBr Pe res eee oH, CHL rat 
entsteht das Cyelopentamethylen-siliciumdichlorid — eine wasser- 


helle, stechend riechende Fliissigkeit (Siedep.: 170° [korr.]; D?° =1-156), 
die mit leuchtender, griin umsiumter Flamme unter Abscheidung 
von Siliciumdioxyd verbrennt und von Wasser unter Bildung einer sehr 
viscosen Masse der Zusammensetzung (C,H,,OSi)x hydrolysiert wird. 
Durch Umsetzung mit Methylmagnesiumbromid erhalt man daraus das 
Dimethyl-cyclopentamethylen-silicean (Dimethyl-cyclopenta- 


Silicium-Verbindungen, die eine Pentamethylen-Kette durch ein 


a ok 


methylen-monosilan*) O,H,,>Si(CH,),, das eine farblose, leicht ent-— 
Mg ) Metro \VEs)2 


ziindliche Fliissigkeit darstellt, bei 134° {korr.) siedet, D?° = 0-804 zeigt 


und schwach campherartig riecht. 


Interessante Beobachtungen siud an entsprechenden Zinn-Verbin- 
dungen® gemacht worden, die man aus Pentamethylen-bis-magnesium- 
chlorid durch Umsetzung mit Dialkyl-zinn-haloiden (vgl.. Bd. I, TI. I, 
S. 451—452) erhielt, z. B.: 


CH, -CH,- MgCl 


CH, Br,Sn(C,Hs). 
<Con,-cH, -mgol * r,Sn(C.Hs), 


= MgCl, + MgBr, + CH, aie >Sn(C,H,),. — (C) 


CH, -CH, aes 
Ks sind farblose, unter vermindertem Druck unzersetzt siedende Fliissig- 
keiten von angenehmem Geruch nach Fichtennadelextrakt. Im Gegen- 
satz zu den Zinn-tetraalkylen mit primaren Alkylen triiben sie sich bei 
Luftzutritt und scheiden allmihlich einen weiBen Niederschlag ab. Bei 
vorsichtiger Behandlung mit Brom in der Kalte reagieren sie unter ein- 
seitiger Ringéffnung in folgender Weise: 
CH,-CH,-Br 


CH,-CH 
Con oo SSn( CBee Brie CH, yD} 


CH 
* NCH, - CH, CH, CH, -Sn(C,H,), Br 


Diese Verinderungen kann man dahin deuten, daB durch auergewohn- 


liche GréBe des Zinnatoms der Sechsring, der bei annahernd gleichem 


1 Gritrnen, Wiernix, B. 48, 1484 (1915) 

4 Grirryer, Wrernik, B. 48, 1475, 1485 (1915). 

5 B. 48, 1236 (1915). Ph. Ch. 90, 246 (1915). — Vgl. auch Gates Wiranik, 
B. 48, 1474 Ane 4 (1915). 

‘ Vgl. zur Nomenklatur: Srock, B. 49, 108 (1916). 

® Grirrner, Krause, Wiernix, B. 50, 1549 (1917). 
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Durchmesser der ringbildenden Atome (Cyclohexan, Piperidin) fast span- 
nungslos ist (vgl. S. 7—8), eine starke Spannung annimmt. 

Dimethyl-ecyclopentamethylen-zinn ©;H,, >Sn(CH,), siedet unter 16mm 
Druck bei 64° (unkorr.); D?3 = 1-336. 

Wenn vierwertiges Blei! ein Ringglied bildet, tritt eine noch 
gréBere Luftempfindlichkeit (im Gegensatz zu der Luftbestandigkeit der 
Bleitetraalkyle) hervor. 

Als erster Vertreter ist bisher analog Gleichung C (S. 1144) das Diithyl-cyelo- 
pentamethylen-blei C;H,, > Pb(C,H;), bereitet worden. Es siedet unter 14 mm 
Druck bei 111° (unkorr.), zeigt D?° = 1-687, riecht angenehm ketonartig und wird 
in atherischer Lésung durch Brom bei — 75° quantitativ im Sinne von Gleichung D 
(S. 1144) aufgespalten. 


Vierzigstes Kapitel. 


Ubersicht tuber die sechsgliedrig-heterocyclischen Systeme 
mit zwei Hetero-Atomen. 


In den folgenden Kapiteln sind die Sechsringe mit zwei Hetero- 
Atomen zu behandeln. Kine kurze Ubersicht unter Hervorhebung der 
viel bearbeiteten Systeme sei vorausgeschickt. 

Nach unserem Einteilungsplan (vgl. 8. 28) haben wir zunachst Ringe 
mit zwei zweiwertigen Hetero-Atomen — Sawerstoff oder Schwefel — zu 
betrachten. Mdglich erscheinen die folgenden drei Kombinationen fiir 
Gegenwart zweier Sauerstoffatome: 


ry c 0 
wae 
Co SE SE TSG c 
ate ee Daum ies UD lo” 
te. A eae Wes ees 


drei -entspr echende fiir zwei Schwefelatome, sowie Ee drei fir Gegen- 
wart je eines Sauerstoff- und je eines Schwefelatoms. 

Wabrend man fir den Typus I Beispiele nicht kennt, sind die 
Systeme von der Art IJ und III in nicht wenigen Vertretern bekannt. 
Doch ist man gewohnt, deren Mehrzahl als, Anhydro-Derivate acyclischer 


1 Grirrner, Krause, B. 49, 2666 (1916). 

Uber Versuche, durch Quecksilber eine Pentamethylen-Kette ringformig zu 
schlieBen, s.: v. Braun, B. 46, 1792 (1913); 47, 490 (1914). — Hmprrt, Grirryer, 
B. 47, 186 (1914). 
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Verbindungen zu betrachten; demgem&B sind sie zum groBen Teil schon 
in den fritheren Teilen dieses Lehrbuchs aufgefiihrt worden. Die ge- 
sittigten Stammkerne kann man als Dioxane, Dithiane und Thioxane 
(gebrauchlicher, wenn auch weniger konsequent als Oxthiane) bezeich- 
zeichnen, z. B.: 


oF w) 
ty) Es ap (3) y ? ake CH, @) 
(6) H, < ZA (2) () H.C. CH, (2) ’ 
rs) 
() (a) 
1.3-Dioxan 1.4-Dithian 
(4) 
yy OS eee 
(6) H.C. Jon, @) 
O 
(1) 
1.4-Thioxan 


Ungesittigte Stammkerne, die jedes C-Atom nur mit je einem H-Atom 
verbunden enthalten, sind vom Typus II ohne Annahme einer Briicken- 
bindung nur bei Valenz-Erhéhung der zweiwertigen Hetero-Atome ab- 
leitbar (vgl. dazu S. 9—10, 350, 693—695). Beim Typus III dagegen 
sind solche Kerne von ,,aromatischem“ Sattigungszustand ohne weiteres 
konstruierbar: 


O S 
a eee - BG io me oe 
) HC ICH ’ He JCH ’ : cae 
Seiee 
O 
Dioxin Dithiin rate 
(auch Dithien genannt) (bzw. Oxthiin oder ah- 


gekiirzt Oxthin) . 


Weit gréBeres Interesse haben die Sechsringe gefunden, denen wei 
Stickstoffatome als Hetero-Glieder eingefiigt sind. Die wenigst gesittigten 
Stammkerne pflegt man Diazine entsprechend einem Wuipmanschen 
Vorschlag? zu nennen, nach dem alle sechsgliedrigen, aus Stickstoff 
und Kohlenstoff bestehenden, durch 9 Bindungen zusammengehaltenen 
Kerne unter der Bezeichnung ,,Azine zusammengefaBt werden sollen. 
Fir die drei durch verschiedene Stellung der Stickstoffatome sich unter- 
scheidenden Méglichkeiten benutzt man ferner Namen, die aus dem 
Trivialnamen des einfachsten Azins — des Pyridins — durch Kinfiigung 
von ,,az“ bzw. ,,imid“ abgeleitet sind (vgl. S. 30): 


‘J. pr. [2] 38, 189 (1888). — S. auch Hanrzscu, B. 24, 3488 (1891). 
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CH 3 OH N 
ZA 
i ee eH ae we Nw a adc ake 
H UN ; Be 6} “ 7 i 
<< ee HC ~S waa H me ee 
nea N “ N 
Pyridazin, Pyrimidin, Pyrazin, 
1.2-Diazin 1.3-Diazin 1.4-Diazin 


Der Stammkern X liegt einer kleineren Gruppe synthetisch erhilt- 
licher Verbindungen zugrunde. Die Gruppen aber, die sich auf den 
Kernen XI und XII aufbauen, sind auBerordentlich angewachsen und 
weitaus die wichtigsten unter denjenigen Gruppen heterocyclischer Verbin- 
dungen, die uns noch zu besprechen bleiben. — Die Pyrimidin-Gruppe (XJ, 
gekennzeichnet durch die 1.3-Stellung der beiden Ringstickstoffatome, 
umschilieBt auch eine groBe Zahl natiirlich gebildeter Stoffe. Unter den 
Sechsringen mit mehreren Hetero-Atomen ist der Pyrimidin-Ring der 
einzige, der in Lebensvorgingen gebildet wird; ihm entspricht in dieser 
Hinsicht unter den Fiinfringen mit mehreren Hetero-Atomen der Imidazol- 
Ring (vgl. S. 352, 4838—439), der seine beiden Stickstoffatome in ana- 
loger Stellung enthalt. — Die Pyrazin-Gruppe (XII) ist besonders in 
ihren kondensierten Vertretern, unter denen sich viele geschatzte Farb- 
stoffe finden, ausgebaut worden. 

Gleichfalls haben fir die Farbstoff-Chemie die Sechsringe hervor- 
ragendes Interesse, in denen ein Stickstoffatom und ein Sauerstoff- bxw. 
Schwefelatom sich in der 1.4-Stellung finden: 


NH NH 
| | HH? 


ees 
XI) nh Jos ’ XIV) eae 
oe es 

Man nennt diese Stammkerne Oxazin baw. Thiazin oder genauer 
para-Oxazin und para-Thiazin.. In geringerer Zahl sind Oxazin-Koérper 
der ortho- und meta-Reihe, sowie Thiazin-Kérper der meta-Reihe bekannt. 
Ein Stickstoff- und ein Arsen-Atom als Glieder eines Sechsrings sind mit Wahr- 
scheinlichkeit in Verbindungen anzunehmen, die durch Erhitzen von Diarylaminen 
mit Arsentrichlorid entstehen', z. B. XV. — Das in Bd. I, Tl. IJ, S. 290—291 schon 


cl 

As Hg 
XV) ee ton XVI) ae 
7 ; SAGO UOT: 


besprochene Quecksilber-diathylen-oxyd (XVI) enthalt evn Sauerstoff- und em 
Quecksilberatom als Sechsring-Glieder. 


1 Bayer & Co., D.R.P. 281049 (Frou. 12, 848), 
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Sechsgliedrig-heterocyclische Systeme mit zwei Sauerstoff- 
bzw. Schwefel-Atomen. 


(Dioxan-, Dithian- und Oxthian-K6rper.) 


Wie bereits S.1145—1146 bemerkt wurde, sind viele hierher gehérige 
Verbindungen schon als Anhydro-Derivate in friiheren Teilen dieses Lehr- 
buchs erwahnt’ worden. Auf die Stellen, an denen dies geschah, wird 
im Folgenden hingewiesen. Sodann sind noch einige nicht unwichtige 
Vertreter — besonders mehrkernige — zu schildern, fiir deren An- 
fihrung sich friiher noch keine passende Gelegenheit bot. 

Theoretisch interessant erscheint die Frage, ob die Kerne, welche 
die beiden Hetero-Atome in 1.4-Stellung enthalten, in ihren wenigst ge- 
sittigten Formen — vgl. VII, VIII und IX auf S. 1146 — ,,aromatischen 
Charakter“ zeigen. Hinkernige Vertreter dieses Typus sind indessen 
_kaum bekannt (vgl. 8.1151 iiber Divinylendisulfid); und an den beider- 
seits kondensierten Vertretern wie I (s. u.), die eingehend untersucht 
sind, kann man, da sie im Mittelkern keine Substitution zulassen und mit 


S S 

x SS Se me BO’ i ~ C08 ts 
| : : x “| ‘ 

ee Oe? Se Co HO—CH : CH= -CH 


Benzolkernen verquickt sind, die Frage nicht priifen. Die wenigen bekannten 
Vertreter, die ihrer Struktur nach einige Aufschliisse geben kénnten 
(vgl. S. 1150 Benzodioxin, 8. 1151—1152 Diphenyldithiin), sind bisher 
noch nicht in ihrem Verhalten weit genug verfolgt worden. Will man 
sich auf Analogie-Griinde stiitzen, so kann man es als unwahrscheinlich 
bezeichnen, da8 das Dithiin (II, s. 0.) benzolaihnliches Verhalten zeigen 
wird. Denn da die Erfahrungen beim Thiophen und Thiazol ein Schwefel- 
atom als ringiquivalent einer Vinylengruppe —CH:CH— kennzeichnen 
(vgl. S. 11, 112, 5835—536, 691), so kénnte man den SchluB ziehen, daB 
das Dithiin (II) dem Cyclooctatetraen (III) ihneln wird, das nicht aro- 
matischen Charakter besitzt (vgl. S. 15). Noch weniger ist ein solcher 
bei dem entsprechenden Dioxin (VII auf S. 1146) zu erwarten, da schon 
das Furan in seinem Verhalten vom Benzol recht weit abweicht (vel. 
8. 49, 67-68). ; : 
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I. Dioxan-Kérper. 


Fir die 1.3-Stellung xweier Sauerstoffatome im Sechsring ist der ein- 
fachste Vertreter der Methyleniither des Trimethylenglykols (1.3- 
Dioxan, s. Formel IV auf 8. 1146), der schon in Bd.I, TI. IJ, 8S. 98 
angefihrt worden ist. 


Kondensiert mit Benzol findet sich der 1.8-Dioxan-Kern in dem Methylen- 
ather des Saligenins — Formel IV, s. u. —, der als Nitro-Derivat bekannt ist’. — 


CH, \ 
Be et Se ey O-CH CH, 
1V) | | ae ag R+HOC oe uf °S on-R 
ae 2 O-CH, CH,-O 


Zwei 1.3-Dioxan-Kerne in spirocyclischer Kondensation sind in den 
Produkten vom Typus V (s. 0.) enthalten, die aus Pentaerythrit C(CH,-OH), durch 
Einwirkung von Aldehyden R-CHO hervorgehen*. 


Der gesittigte Stammkern mit 1.4-Stellung der beiden Sauerstoffatome 
— 1.4-Dioxan (Formel VI, s.u) — liegt in dem Bd.JI, Tl. II, S. 84 


O 0 
H,C~ CH, Ge cH au H, H, Se eee 
2 2 
ata 2 See ve Y Oat 7 cas, < 
o 


geschilderten Diithylendioxyd vor. 

Dialkyl-diaryl-Derivate vom Typus VII oder VIII werden bei der Reak- 
tion zwischen Alkylmagnesiumhaloiden und Benzoylearbinol erhalten, sieden unter 
vermindertem Druck ‘unzersetzt und besitzen auffallenderweise gelbe Farbe®. 

Die dimolekularen Formen der. a-Oxy-aldehyde und «-Oxy-ketone bzw. ihrer 
Ather, von denen: in Bd.I, TI. I, S. 886, 889, 890, 896, 897 gesprochen wurde, 
stellen Oxy-Derivate bzw. Alkoxy-Derivate des 1.4-Dioxans und seiner _Homo- 
logen dar. 

Zu erwdhnen sind mehrere Oxo-Derivate*. Monooxo-1.4-dioxan 
ist der Glykolsiure-athylenester® (Schmelzp.: 31°, Siedep. 214° unter 


1 Borscus, Berxuout, A. 330, 85 ff. (1904). 

2 Reap, Soc. 101, 2090 (1902). 

8 SrozrmeR, B. 39, 2290, 2298, 2300 (1906). — S. auch Gricnarp, A. ch. [8] 10 
33—84 (1907). 

4 Vgl. Biscuorr, Watpen, B. 27, 2940 (1894). 

5 Biscuorr, Watpen, B. 27, 2945 (1894). — Biscnorr, B. 40, 2803 (1907). — 
S. indes Henry, Bull. de l’Acad. royale de Belgique 1902, 482, 558. 

’ Homologe: Biscuorr, B. 40, 2808 (1907). 
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750mm Druck) — Formel IX, s. u. —; man erbilt ihn durch Destillieren 
des Produkts, das durch Umsetzung von Mononatrium- sas mit 


O ee 
ae “OH, Fee 
1X) hake ue X) i I ed Pex ¢ 
H.C co Bees 
ASS 


Chioressigester eutsteht. — es wiirde in ee Bd. 1, 
Tl. II, S. 321 beschriebenen Oxalsiinre-dithylenester vorliegen, wenn 
diesem Stoff die dort angenommene einfache MolekulargréBe zukame’. — 
2.5-Dioxo-1.4-dioxan ist das Glykolid (Bd. I, Tl. II, S. 547; Homo- 
loge: Bd. I, Tl. LI, S. 565, 571), wahrend als 2. 6-Dioxo- 1.4 dioxan das 
Diglykolsiiure-anhydrid (Bd. I, T). I, S. 548; Homologe: Bd. I, Tl. U1, 
S. 566, 570) bezeichnet werden kann. 

Einseitig kondensiert findet sich das 1.4-Dioxan-System in dem 
Athyleniither des Brenzcatechins? (Formel X, s. 0.); er wird aus 
Brenzcatechin durch Erhitzen mit Athylenbromid und Kaliumcarbonat 
unter Zusatz von Kupferbronze und etwas Glycerin in guter Ausbeute 
erhalten, ist ein farbloses Ol (D?° = 1-180) von aromatischem Geruch, 
unléslich in Wasser, leicht fliichtig mit Wasserdampf und siedet unter 
757 mm Druck bei 212—214°. — Interessanter ist die Verbindung XI 
— Benzo-1.4-dioxin® (Vinylenather des Brenzcatechins) —, welche 
den Heteroring in wenigst gesattigtem Zustand enthalt. Sie wird aus 
o-Oxy-phenoxyacetaldehyd HO-C,H,-O-CH,-CHO durch Wasserabspaltung 
(mittels Phosphorpentoxyds in Chinolin) gewonnen, erstarrt in der Kilte 
zu farblosen Blattern, schmilzt bei ca. —18°, besitzt bei 0° das spez. 
Gew. 1-204 und siedet bei 193° (korr.). In stark gekihlter Schwefel- 
kohlenstoff-Lésung absorbiert sie sofort ohne Entwickelung von Brom- 
wasserstoff 1 Mol.-Gew. Brom; das entstehende Dibromid zerfallt beim 


Kochen mit rok reeks in Brenzcatechin und Glyoxal: 
OH CHO 
C,u 2H, H, E 
Kee Boe "+ 2,0 = C “Cont Guo t 2BBr (A) 


Beiderseits kondensiert ist das Dioxan-System im Diphenylendioxyd +! 


' Vgl. dazu Henry, Bull. de l’Acad, royale de Belgique 1902, 484 Anm., 559. 

* Vortanper, A. 280, 176, 205 (1894). — Movurev, C, r. 126, 1426 (1898). 
Kl. [3] 19, 507 (1898). — Guosu, Soe. 107, 1591 (1915). —- S. auch M. und R. Rosin- 
son, Soc. 111, 930, 935 ff. (1917). 

Oxo-Derivate: Biscnorr, B. 33, 1668 (1900). — Biscuorr, v. Hepensrrém, 
B, 35, 3452 (1902). — Biscnorr, Fuduticn, B. 40, 2779, 2801 (1907). — Guosu, 
Soc. 107, 1594, 1596 (1915). 

* Moursv, C. r. 128, 559 (1899). — Homologes: Mourev, OC. r. 128, 670 (1899). 
— Phenyl-Derivat: Lazennec, Bl. [4] 5, 501, 509 (1909). 

* Uxrmann, Srei, B. 39, 622 (1906). — Barer & Co., D.R.P. 223367 (C. 1910, 
II, 349), — Derivate: Hitnyer, Am, 28, 125 (1900); 26, 361 (1901). 

Hoher kondensierte Dioxin- Bernd Neit, B. 39, 1059 (1906). — Guosn, Soe. 
107, 1592, 1595 (1915). — Hocusrer Farsw., D.R.P. 293 660 (C. 1916, II, 621), 
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(Dibenzo-1.4-dioxin), das durch Wasserabspaltung aus dem o0,0’-Dioxy-diphenyl- 
ather entsteht: 


-—0 —. O 
Ce on Ho gr H,0 = CoH 5 > Col (B) 


ferner aus-den Alkalisalzen des o-Chlor-phenols beim Erhitzen fiir sich oder in 
Lésungen auf héhere Temperaturen erhalten wird. Es bildet farblose Krystalle, 
schmilzt bei 119° und lést sich in konz. Schwefelsiure mit kornblumenblauer Farbe 
(vgl. S. 1153 Diphenylendisulfid). 


II. Dithian-Kérper. 


Durch Kondensation des Trimethylen-mercaptans mit Aldehyden 
oder Ketonen in Gegenwart von Chlorwasserstoff bilden sich leicht ge- 
sittigte Sechsring-Kérper mit 1.3-Stellung xweier Schwefelatome'. 


Das derart mit Aceton entstehende 2.2-Dimethyl-1.3-dithian (2.2-Dimethy]- 
tetramethylen-1.3-disulfid) — Formel I, s. u. — ist ein farbloses, aromatisch 


CH, S 
\ : \| 
ALC. ean \ oe Z 


riechendes Ol und siedet unter 8—10 mm Druck bei 79—81°; bei der Oxydation 
mit Permanganat in schwefelsaurer Lésung gibt es das entsprechende Disulfon 
C,H,.0,S,, das aus Wasser in Prismen krystallisiert und bei 246° schmilzt. 


Fiir die -1.4-Stellung xweier Schwefelatome innerhalb eines Sechs- 
rings ist ein einfaches Beispiel schon Bd. I, Tl. IJ, S. 107—108 in dem 
Diithylendisulfid besprochen worden, das man auch 1.4-Dithian 
nennen kann. 


Zur Beurteilung der S. 1148 aufgeworfenen Frage ware das Divinylendisulfid 
(1.4-Dithiin, ,,Biophen“) — Formel II auf S$. 1148 — von groBem Interesse. 
Es liegen Angaben dariiber vor, daB dieser Stoff durch Erhitzen von Thiodiglykol- 
siure mit Dreifach-Schwefelphosphor in Ather auf 170° als ein bei 165—170° 
siedendes Ol erhalten wird’. Da die analytische Begriindung sich aber auf eine 
Schwefelbestimmung beschrinkt, wire cine Vervollstindigung der Untersuchung 
wimschenswert. — Das 2.6-Diphenyl-1.4-dithiin® wird aus 2-Phenacyimercapto-4- 
methyl-6-oxy-pyrimidin beim Kochen mit konz. Salzséure in fast qnantitativer Aus- 


1 Avrenrretu, K. Wore, B. 32, 1376 ff. (1899). — S. auch Kexser, A. Scuwarz, 
B, 44, 1699 (1911). 

2 Luvi, Ch. N. 62, 216 (1890). — Vgl. indessen V. Meyer, ,,Die Thiophen- 
gtuppe (Braunschweig 1888), 8. 274—275. 

8 'T. B. Jonnson, Moran, Koumann, Am. Soe, 35, 447 (1913). — S. auch Srevpz, 
A. 263, 45 (1891). 
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beute erhalten, wobei sich das zuerst wohl abgespaltene Phenacylmercaptan im Sinne 
folgender Gleichung umwandelt: 


‘ 


s-—C 
2 CyHy-CO. 23.6= CoH CK <0: OoHs (©) 


2° 


Es krystallisiert aus Alkohol in kanariengelben Prismen, schmilzt bei 118—119%, 
lést sich in kalter konz. Schwefelsdure mit rotvioletter Farbe und wird in alkoholi- 
scher Lésung weder durch Silbernitrat noch durch Quecksilberoxyd entschwefelt. 


Der am genauesten bearbeitete Stoff, der in diesem Kapitel zu 
schildern ist, liegt in dem beiderseits mit Benzol kondensierten Dithiin 
der Formel II (8.1151) — Dibenzo-1.4-dithiin oder o-Diphenylen- 
disulfid — vor. Wegen seiner anthracenihnlichen Struktur hat er den 
kurzen Namen Thianthren erhalten, der sich in neuerer Zeit ein- 
gebirgert hat. Zuerst als ein Produkt der durch trockene Destillation 
stattfindenden Zersetzung des benzolsulfonsauren Natriums! beobachtet, 
wurde es spiter in vielen Vorgiingen. gewonnen, die sich auch zur Her- 
stellung von Homologen und Substitutions-Derivaten variieren lassen. 
So kann man es aus Benzol durch Siedenlassen mit Schwefel und Alu- 
miniumchlorid?’ herstellen, zweckmaBiger aber durch EKinwirkung von 
Chlorschwefel? in Gegenwart von Aluminiumchlorid (oder eines Alu-_ 
minium-Quecksilber-Paars). Aus Phenol entsteht es bei der Kinwirkung 
von Phosphorpentasulfid*, aus Thiophenol- — reichlicher aus Dipheny]- 
disulfid — durch Einwirkung von Aluminiumchlorid®, aus Diphenyl- 
sulfid bei langerem Siedenlassen mit Schwefel®, aus Diphenyldisulfid 
durch Digerieren mit rauchender Schwefelsiure, wobei als Zwischen- 
produkt Diphenyldisulfoxyd anzunehmen ist’. Wichtig ist ferner die 
Bildung beim Erhitzen von o-Phenylen-diazosulfid ®: 


ay S 
2H. >N = 2N; + CH CoH , (D) 


weil aus ihr mit Sicherheit hervorgeht, daB die beiden Schwefelatome 
beiderseits in ortho-Stellungen der Benzolkerne eingreifen. 


Thianthren krystallisiert aus Alkohol in farblosen Nadeln, schmilzt bei 158° bis 
159° und siedet® unter 11 mm Druck bei 204°. Es bleibt beim Erhitzen mit Jod- 


1 Srexuovss, A. 149, 252 (1869): 

> Friepez, Crarts, A. ch. [6] 14, 438 (1888). — Genvuesse, BI. [3] 15, 1038 
(1896). — BorsrKen, R. 24, 213, 220 (1905). 

* Frieper, Crarts, A. ch. [6] 1, 530 (1884). — Genvresse, Bl. [3] 15, 409 (1896). 
— J. B. Conen, Sxrrrow, Soc. 75, 887 (1899), — Fries, Voor, A. 381, 320 (1911). 

4 Grise, A. 179, 178 (1875). 

5 Devss, R. 27, 147 (1908); 28, 136 (1909). 

®° F. Krarrt, oe B. 29, 435 (1896). 

7 Fries, Voig, B. 42, 1170 (1909). 

8 Jacosson, Ney, B. 22, 910 (1889). — Jacoznson, Janssen, A. 277, 225 (1893). 

® Krarrr, Kascuau, B. 29, 443 (1896). 
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wasserstofisiure und Phosphor auf 200% unverdndert. Mit Methyljodid verbindet es 
sich nicht. : 

Das farblose Thianthren lést sich in konz. Schwefelsiure mit violetter 
Farbe. Dieses interessante Verhalten, das sich bei seinen Homologen 
und Derivaten — zum Teil unter noch intensiveren Farbenerschei- 
nungen — wiederfindet, ist neuerdings durch eine wichtige Arbeit von 
Fries und EnGreLBertz! aufgeklart worden. Es beruht darauf, daB ein 
Teil des Thianthrens zu einem chinoiden Thioniumsulfat (III, s. u.) oxy- 
diert wird (indem Schwefelsiure zu Schwefeldioxyd reduziert wird), das 


0-SO,H. cl 
S S 
pe aN 
Wiel lle | 
0-S0,H Cl 
sich mit unverdindertem (nichtchinoiden) Thianthren — s. Formel II auf 


S. 1151 — zu einem tieffarbigen ,,teilchinoiden* Produkt vereinigt. Zu- 
satz von Wasser entfarbt die violette schwefelsaure Lésung und bewirkt 
Abscheidung eines Gemisches von Thianthren und Thianthren-sulfoxyd. — 
Ein Chlorid? von der Formel IV, welches dem nicht isolierten Sulfat III 
analog ist, fallt beim Einleiten- von Chlor in die Benzol-Liésung des 
Thianthrens aus und stellt Krystalle von der Farbe des Kalium- 
dichromats dar. 

Frus hat mit Vour® auch die Kenntnis der Sulfoxyde und Sulfone, welche 
dem Thianthren entsprechen, derart vervollstindigt, da8 alle fiinf von der Struktur- 
theorie voraussehbaren Oxydationsstufen — Mouvsulfoxyd, Disulfoxyd, Monosulfon, 
Sulfoxydsulfon und Disulfon — verwirklicht sind. Besonders bemerkeuswert ist die 
Existenz zweier isomerer Thianthren-disulfoxyde, denen die gleiche Struktur- 
formel VY (gs: u.) zugeschrieben werden muB‘. Das eine (Schmelzp. 284°) wird am 


SO so, 
ids were ees esd 


bequemsten durch Einwirkung von Chlor auf Thianthren (in Benzol) bei Gegen- 
wart von Wasser erhalten; das andere (Schmelzp. 249°) ist Hauptprodukt bei der 
Oxydation des Thianthrens durch siedende Salpetersaure (D:1.2) und wandelt sich 
beim Erhitzen auf 250—280° in das héher schmelzende Isomere um. Beide sind 
als Sulfoxyde dadurch gekennzeichnet, da8 sie durch Bromwasserstoff bei gewéhn- 
licher Temperatur, unter Abscheidung von Brom, augenblicklich in Thianthren 


1 A. 407, 194 (1914). 


2 Fries, Voat, A. 381, 315, 326 (1911). — Fries, Eneerpertz, A. 407, 195 
(1914). 
8 Fries, Voor, B. 44, 756 (1911). A. 381, 312 (1911). — S. auch Hizpitcn, 


Soe. 99, 1093, 1095 (1911). 
~ 4 Vgl. dazu Hinssere, J. pr. [2] 93, 302, 310 (1916). 
MxyER-Jagopson, org. Ch. IIs. (1. u. 2. Aufl.) 73 (Oktober 1919) 
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xuviickcyerwsndele wanes Das ihnen isomere Thian these motsnulton (VI), das 
man durch Einwirkung von Chlor auf eine siedende wasserhaltige Kisessiglésung des 
Thianthrens bereiten kann, ist dagegen ganz bestindig gegen Bromwasserstoff. — 
Das Thianthren-disulfon (Diphenylendisulfon) erhalt man durch Oxydation 
des Thianthrens mit Chromsiure in Eisessig. Es krystallisiert aus Benzol in Tafeln, 
schmilzt bei 321° (unkorr.) und liefert beim Erhitzen mit Schwefel Thianthren” 
zuriick, beim Erhitzen mit Selen das dem Thianthren analoge Selenanthren* 
Das Disulfon erleidet beim Kochen mit alkoholischem Kali? Spaltung des Mittel- 
rings im Sinne der Gleichung: 


_S0 : $O,.K C,H,-O_ 

Cc HK go, OKs + KO-C,H, = C,H, —g0,—— — Gol, ; (E) 
durch Erhitzen mit Phosphorpentachlorid® auf 240—250° liefert es o-Dichlor-benzol 
und Benzol-o-disulfochlorid C,H,(SO,Cl),. 

Homologe und Derivate* des Thianthrens sind in gtbberer Zahl gewonnen 
worden. Auch héher kondensierte Verbindungen® vom Typus des Thianthrens sind 
bekannt. 

Zu ibnen gehért wahrscheinlich auch das aus Chinolin und Schwefel (oder 
Chlorschwefel) gebildete ,,Thiochinanthren“® (vgl. S. 925). 


Il. Thioxan-(Oxthian-)Kérper. 


1.4-Thioxan’? (1.4-Oxthian) entsteht durch Einwirkung von 
Kaliumsulfid auf ,6’-Dijod-diathylather in Alkohol: 


_- CH, be CH,I 


\CH,-CH,I * ©). 


ist eine farblose Fliissigkeit und siedet unter 755 mm Druck bei 147°. 
Bemerkenswert an dieser Verbindung ist die geringe Neigung ihres 
Schwefelatoms zur Bildung von Sulfoniumsalzen durch Addition von 
organischen Halogen-Verbindungen®; so verlaiuft die Reaktion mit Phen- 
acylbromid C,H,-CO-CH,-Br bei ihr auBerordentlich viel langsamer als 
bei den entsprechend konstituierten Verbindungen, die an Stelle des 
cyclisch gebundenen Sauerstoffatoms Methylen bzw. Bea seetel enthalten 
(Pentamethylensulfid bzw. Diathylendisulfid). 


1 Krarrr, Kascuau, B. 28, 448 (1896). 

* Fries, Voat, A. 381, 318, 330 (1911). 

5 Devss, B. 41, 2880 (1908). 

* S. die im Vorhergehenden bei Thianthren angefiihrten Abhand.ungen. — 
S. ferner Fréuticu, B. 40, 2489 (1907). 

5 Vgl.: Fries, Voix, B. 42, 1175 (1909). — Scorn, Szxr, B. 44, 1238 (1911). — 
Hinssere, B. 45, 2388 (1912). 

eVel.: Epona B. 29, 2456 (1896); 30, 2418 (1897); 33, 3769 (1900). J. pr. [2] 
56, 273 (1897). — Epincrr, Lusperozr, J. pr.(2] 54, 341 (1896). — Eprnazr, Exexey, 
B. 35, 96 (1902). J. pr. [2] 66, 209 (1902). 

7 Cranxe, Soc. 101, 1792, 1798, 1806 (1912). — Macsers, Soc. 107, 1824 (1915). 

® §. ferner Ciagies Smizes, Soc. 95, 992 (1909) tiber Diithoae sthiqxen 
und die Indifferenz seines Schwefelatoms. 
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Das dem Diphenylendioxyd (S. 1150) und Diphenylendisulfid (S. 1152) ent- 
sprechende Phenoxthin' (Dibenzo-1.4-oxthiin) — Formel VII (s. u.) — wird 


VIL) C Hcy > >C.H, ; VI) OH ON 
in guter Ausbeute aus Diphenylither durch Erwirmen mit Schwefel in Gegenwart 
von Aluminiumchlorid und Magnesiumchlorid erhalten. Es krystallisiert aus Alkohol 
in farblosen Nadeln, schmilzt bei 59° und besitzt einen angenehmen, an Geraniol 
erinnernden Geruch; in kalter konz. Schwefelsdure list es sich mit schén violetter 
Farbe (vgl. S. 1153). Durch Erhitzen mit Kupfer gibt es Diphenylenoxyd (S. 104 
bis 105). Von Chromsiure in Kisessig wird es zum Phenoxthin-dioxyd (For- 
mel VIII, s. 0.) oxydiert, das bei 140—141° schmilzt und sich in konz. Schwefelsidure 
blau lost. 

Als ersten Vertreter der Phenoxthin-Kérper erhielt F. Mavrungr ein Dinitro- 

-Derivat durch Einwirkung von Pikrylchlorid auf Thiobrenzcatechin in alkoholi 
schem Alkali: 


Beas i 
CH ONE one H,(NO,), = NaCl + NaNO, + CH. Gs H,(NO,),- (G) 
Monoxyde von Phenoxthin-Kérpern, denen sich der an Schwefel gebundene 
Sauerstoff durch Reduktion leicht entziehen 148t, entstehen nach Hiuprren u. Suies 
durch langere Einwirkung von konz. Schwefelsiure auf aromatische o,0’-Dioxy-sulf- 
oxyde. Die Reaktion durchléuft wahrscheinlich Zwischenphasen in folgender Weise: 


OH HO OH O O OH 
% iv Ne erste Um- we Vea zweite Um- i ae 
| | lagerung € | | lagerung 
ee Pr ae ae Ie 
S S S 

‘ 6 OH OH 

oO : 
2a ; (H) 
Bee oe 

O 


die Produkte der zweiten Umlagerung lassen sich bei kurzer Einwirkung der 
Schwefelsaure isolieren. _ 
Aus dem Material, das in dieser Kérpergruppe gesammelt wurde, ist 
noch die Existenz zweier isomerer Naphthoxthine? (Dinaphtho-1.4- 
oxthiine) hervorzuheben, welchen beiden die gleiche Strukturformel: 


1 FP, Mavuruner, B. 39, 1344 (1906). — Ferrario, Bl. [4] 9, 536 (1911). — 
AXTIENGESELLSCH. F. AnttInraBr. D.R.P. 234748 (C. 1911, I, 1768). 

Uber Derivate s. ferner: Mavranzr, B. 38, 1411 (1905). — Hiupirca, Smizes, 
Soc. 99, 408, 973 (1911). 

3 MauTsner, B. 39, 1345 (1906). — HuixpircnH, Smites, Soc. 99, 414, 973 
(1911). — CuristopHer, Suites, Soc. 101, 713 (1912). — Noxan, Smizes, Soc. 163, 
347, 901 (1913). — Guosn, Sumzs, Soc. 105, 1396, 1739 (1914); 107, 1144 (1915). — 
Horcuinson, Smirzs, Soc. 105, 1748 (1914). — S. auch Hinspere, J. pr. [2] 91, 314, 
324 (1915); 93, 281, 302 (1916). 
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guzuschreiben ist. Die Isomerie erhalt sich in einer Reihe von Deri- 
vaten (vgl. auch S. 1153 die beiden isomeren Thianthren-disulfoxyde’: 


Zweiundvierzigstes Kapitel. 


Pyridazin-Korper. 
(Einkernige Pyridazine, Pyridazone usw. — Phenylierte Pyridazin-Kérper. — Cinnolin, 
Phthalazin, Phenazon usw.) 


Von den drei Diazin-Gruppen (vgl. S. 1146—1147) ist diejenige. 
welche sich auf dem Stammkern des 1.2-Diazins oder Pyridazins! 


OF 
CH 
(5) HC~ Sete ie on SCH 
(6) HOW UN (2)? HCL Ux 


a) 


(I, 3.0.) aufbaut, am wenigsten bearbeitet. 

Thr entspricht unter den Fiinfringen in der Nachbarstellung der 
beiden Ringstickstoff-Atome das Pyrazol. Wie nun die wichtigste 
Bildungsweise der Pyrazol-Kérper in der EKinwirkung des Hydrazins 
oder seiner Derivate auf 1.3-Dicarbonyl-Verbindungen beruht (vgl. S. 355, 
unter Ziffer 1), so bietet die Reaktion zwischen Hydrazinen und 1.4-Di- 
carbonyl-Verbindungen den meistbegangenen Weg in die Pyridazin- 
Gruppe. Fiihrt man sie bei y-Dialdehyden und y-Diketonen aus, die 
zwischen den Carbonylen eine Doppelbindung enthalten?, so bildet sich 
der Heteroring direkt in seiner wenigst gesattigten (,,aromatischen) 
Form, z. B.: 

CH-CHO  H,N _ CH-CH: N 


BHGOrdese ie | 
CH.CHO* H,N ~ * * GH.CH:N Se, 


* Zur Einfiihrung des Namens s.: Knorr, B. 18, 305 (1885). — Acu, A. 258, 
46 (1889). 

2 Vgl. Paat, H. Scuvuze, B. 33, 3785, 3796 (1900). — S. auch: Bistrzycxi, Srmonts, 
B. 32, 534 (1899). — Bisrrzvcx1, Hersst, B. 34, 1014 (1901). 

* Zuweilen aber bewirkt das Hydrazin wihrend der Reaktion eine Reduktion; 
vgl. Japp, Woop, Soc. 87, 708, 710 (1905). 
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Aus 1.4-Diketonen mit gesi&ttigter Mittelgruppe! (—CO-CH, -CH,-CO—) 
erhalt man bisweilen die in normaler Reaktion zunichst zu erwartenden 
Dihydro-pyridazin-Kérper, z. B.: 


CH; CH; 
C,H,O-CO-CH-CO H,N C,H,O-CO-CH-C:N 
; Se ny a ch (B) 
C,H,0-CO-CH-CO " H,N C,H,0-CO-.CH-C:N 

CH, CH, 


bisweilen aber infolge von Oxydation durch Luft oder von anderen 
Einfliissen auch die nicht hydrierten Pyridazine. Der Vorgang ist aber 
nicht so allgemein wie der Pyrazol-Ringschlu8 bei 8-Diketonen, tritt 
z. B. beim einfachsten y-Diketon — dem Acetonylaceton CH,-CO- 
[CH,],-CO-CH, — nicht ein*. Auch kommt es vor, daB unter gewissen 
Bedingungen nicht Sechsring-Bildung entsprechend Gleichung B, son- 
dern Fiinfring-Bildung erfolgt, durch welche N-Amino-pyrrol-Derivate 
entstehen (vgl. Bd. I, Tl. Il, 8.1209 Formel I und II; s. auch Bd. I, 
Ti. III, S. 1161 Formelreihe I). Diese sind dadurch, daB sie bei der 
Behandlung mit salpetriger Saure.in Kisessig Stickoxydul unter Ent- 
amidierung liefern (vgl. Bd. II, Tl. III, S. 191), von den Pyridazin-K6érpern 
leicht zu unterscheiden. 

Von y-Ketonsduren kann man zu Oxo-Derivaten des Pyridazin-Kerns gelangen® 
(abnlich Gleichung b auf S. 355), z. B.: 


CH,-CO-0H CH,-CO-0H 
CH.-CO 7: Mowirkune v0 CH,:C: N-NH-C,H, 
CH, CH, 
CH,-CO-N- C,H, 
a. LEON (C 
CH, 


Auch der Pyridazin-RingschluB durch Anlagerung an.eine zu Carbonyl in y, d- 
Stellung befindliche Doppelbindung, ahnlich der S. 355 unter Ziffer 2 aufgefiihrten 
Pyrazolin-Bildung, ist beobachtet*: 


CH, | CH, 
CH,-CO Kinwirkung von CH, ZC oN 
wa Ny ee + > 
CH,-CH ee aoeate CH,-CH NH-C,H, 
G(CH,), C(CH,). 
CH, 
CH ‘CaN 
Umlagerung re 
a ‘durch Erhitcen CH, -CH—N: C,H; (D) 
CH(CH,). 


1 Vel: A. Smiru, A. 289, 313, 316, 325 (1896). — Paar, Denoxs, B. 36, 491 
(1908). — Paar, Kiuy, B. 40, 4598 (1907). — Biow, Fivcuner, B. 41, 1887 (1908). 

2 Vgl.: Gray, Soc. 79, 682 (1901). — A. Smirx, Mc Coy, B. 35, 2169 (1902). — 
Paat, Dencss, B. 36, 492 (1903). 

3 Vel. z..B. Go enare J. pr. [2] 50, 529 (1894). — 8. ‘ot v. Rornensure, J. pr. 
"9° Bl, 141, 144 (1895)... * Verey, Bl. [3] 17, 178 (1897). 
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I. Einkernige Pyridazin-Kérper. 


Das Pyridazin’ selbst (1.2-Diazin) wurde zuerst (1895) aus 
seinem Dibenzo-Derivat — dem ,,Phenazon“ (S. 1168) — von TAunER auf 
folgendem Wege bereitet: 


HO,C CO,H 
ES 
_ Oxydat. mit mit 
eos { und, > ‘HOC )—-CO.H 
eee oe 
HO,C CO,H 
Erwirmen / \ fe _Erhitzen _ ag / ie (E) 
Pah s008 ee mint 200° Nae 


Von den spater aufgefundenen Bildungsweisen ist die in Gleichung A 
(S. 1156) formulierte, recht glatt verlaufende Reaktion des Malein- 
dialdehyds (bzw. Nitrosuccindialdehyd-monoacetats, vgl. Bd. I, TI. Il, 
S. 820) mit Hydrazin wegen ihrer Einfachheit hervorzuheben. Zur 
Darstellung eignet sich eine Reaktionsfolge, welche von der «-Keto- 
glutarsiure ausgeht: 


CH, -CO-OH CH,-CO:NH CH-CO-NH 


NH,-NH. Oxydation Schmelse 
CH,-CO analog Roihe™ CH,-C 7 N mit afan * CH: C: N- ae ee 
CO,H C auf.S. 1167 CO,H CO,H 
DH-CO-NH yoo, | CH-COl:N = yy CH-CH:N 
CH-CH:N CH-CH:N CH. CH: N 


Pyridazin ist eine farblose Flissigkeit von schwachem, an Schierling 
erinnernden Geruch. Es erstarrt in der Kalte krystallinisch, schmilzt 
bei — 8°, siedet unter 756 mm Druck bei 205° (korr.), zeigt D?° = 1-107 
und mischt sich in jedem Verhialtnis mit Wasser. Seine waBrige Lésung 
reagiert auf Lackmus neutral. Auch seine Salze sind meist leicht lés- 
lich in Wasser. 

Goldchlorid erzeugt selbst in sehr verdiinnten Lésungen einen Niederschiag 
aus citronengelben Nidelchen von der Zusammensetzung C,H,N. + AuCl,. 

Bei der Reduktion mit Natrium in siedendem Alkohol wird Pyrid- 
azin zu Tetramethylendiamin (Bd. I, Tl. II, 8. 247) aufgespalten; gugleich 
entsteht viel Ammoniak. 

Aufer der Formel I (8. 1156), welche das Pyridazin als cyclisches 
Azin des Malein-dialdehyds erscheinen laBt, kann man fir seine Struktur 


1 Tiuper, B. 28, 451 (1895). — Briut, Ph. Oh. 22, 377, 388, 392 (1897); 79, 
11, 15, 491 (1912). — Gasrier, Corman, B. 32, 395 (1899). — Marauis, BI. [3] 29, 
393 (1903). — Gasrret, B. 42, 654 (1909). — Srozrmer, Gaus, B. 45, 3112 (191°). 
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auch die Formel II in Betracht ziéhen, die ebenfalls von der KOrner- 
Dewarschen Pyridin-Formel (vgl. 8S. 782, 787—788) durch Austausch 
von CH< gegen N ableitbar ist, aber im Gegensatz zu I die beiden 
Stickstoffatome doppelt gebunden zeigt, also das Pyridazin als cyclischen 
Azokérper (Azo-divinylen) darstellt. Die beiden Formeln kénnten auch 
zwei Oszillationsphasen eines und desselben Molekiils entsprechen (vgl. 
dazu S. 12, 18), die zueinander im Verhaltnis der funktionellen Tauto- 
merie stehen (vgl. S. 19—20). Der Vergleich der Molekularrefraktion 
mit derjenigen des Pyrazins (Kap. 48) macht die Formel I héchst wahr- 
-scheinlich. 

3-Methyl-pyridazin'! — Siedep. 214 °(korr.) unter 760 mm Druck, D2’ = 1-049 — 
wurde ahnlich Formelreihe M (S. 1162) aus Lavulinsiure gewonnen. Es kondensiert 
sich analog den o-Homologen des Pyridins und Chinolins mit Phthalsdiureanhydrid 
za einem Phthalon, mit Benzaldehyd zu Styryl-pyridazin. — Ausfiihrlich untersucht 
ist das 3.6-Dimethyl-pyridazin’, das auf verschiedenen Wegen aus dem nach 
Gleichung B (S. 1157) entstehenden Dicarbonsiureester bereitet werden kann. Es 
schmilzt bei 32°, siedet bei 214—215° (unkorr.) und ist hygroskopisch. 


Dthydride der Pyridazine sind, wie schon 8. 1157 angedeutet wurde, sehr oxy- 
dabel und daher nicht leicht zu fassen. Ist ein Stickstoffatom mit einem Kohlen- 
wasserstoffrest verbunden, so bietet aber die Isolierung keine Schwierigkeit. Der 
Liévulinaldehyd CH,-CO-[CH,],-CHO gibt mit Phenylhydrazin leicht ein N-Phenyl- 
methylpyridazin-dihydrid® (Schmelzp. 196—197°). 

Tetrahydride* entsteben durch EKinwirkung von Hydrazin auf y-chlorierte ge- 
sattigte Ketone, z. B.: 


C,H, eo OE, 
CH,-CO yHaN _ CHy-C-=N- , BN. res 
CH,-CH,-Cl H,N _CH,- CH,-NH C1H,N ’ ‘ 


sie reduzieren sofort Kaliumpermanganat in 5-proz. Lésung. Das nach obiger 
Gleichung erhiltliche 3- Athyl-pyridazin- - tetrahydrid- -(1.4.5.6) ist eine farblose 
Flissigkeit, siedet unter 13 mm Druck bei 77° und verdndert sich rasch an Luft 
und Licht unter Braunfarbung. 

Das 3.6-Dimethyl-pyridazin (s. 0.) konnte durch Natrium in Alkohol zu 
einem Hexahydrid® reduziert werden, wahrend das Pyridazin selbst bei solcher Be- 
handlung Ringspaltung erlitt (vgl. S. 1158). 


Unter den Ozy- bzw. Oxo-Derivaten ist das Pyridazon® [3-Oxy- 
pyridazin bzw. 3-Oxo-pyridazin-dihydrid-(2.3)], das in Formel- 
reihe F (S. 1158) an vierter Stelle als Zwischenprodukt der Pyridazin- 


1 Porpensere, B. 34, 2263 (1901). 

2 Paar, Unser, B. 36, 503 ( (1903). — Paat, Koon, B. 37, 4382 (1904). 

° Harriss, B. 31, 45 (1898): 36, 1934 Anm. (1908). 

4 Wo#LGEMUTE, A. ch. [9] 2, 453 (1914). — S.auch Lier, B. 22, 1203 (1889). 

> Paar, Kocu, B. 87, 4386 (1904). 

® Gasriet, B, 42, 657 (1909). — 6-Methyl-Homologes: Popprnsere, B. 34, 
$264 (1901). — Dessen N-Phenyl-Derivat: Acu, A. 253, 48 (1889). 
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Darstellung aufgefihrt ist, der einfachste Vertreter. Es schmilzt bei 
103—104° und destilliert im Vakuum unzersetzt. 

Das um zwei Wasserstoffatome reichere Pyridazinon [3-Oxo-pyridazin- 
tetrahydrid-(2.3.4.5)] ist ebenfalls beschrieben’. — Genauer untersucht aber 
ist ein Homologes? — das 6-Methyl-pyridazinon-(3) [3-Oxo-6-methyl-pyrid- 
azin-tetrahydrid-(2.3.4.5)], das aus Lavulinséure und Hydrazinhydrat durch ein- 
faches Vermischen leicht dargestellt werden kann. Es schmilzt bei 104—105°, 
siedet bei 267°, nimmt an der Luft leicht 1 Mol. Krystallwasser auf und schmilzt 
dann bei 82—83°. Schon durch Kochen mit verdiinnter Schwefelsdéure wird es 
unter Bildung von Hydrazin gespalten. In warmem KEisessig wird es durch Brom 
zu Methyl-pyridazon oxydiert. Beim Erhitzen mit alkoholischer Natriumathylat- 
Liésung auf 170—180° wird es fast quantitativ unter Abspaltung des Stickstoffs zu 
Valeriansiure reduziert. Sein N-Phenyl-Derivat* — Schmelzp. 106—107°, 
Siedep. 340—350° —, das gemi8 Gleichung C auf S. 1157 aus dem Phenylhydrazon 
der Lavulinsdéure durch Destillation entsteht, ist durch die folgenden Reaktionen in 
ein Pyrazol-Derivat umgewandelt worden?: ; 


CH,-CO-N-C,H; poy, CCI-CO-N-C.H;  \ironol. Kor! 
CH,-C=N ro? CH -O=-N 
CH, CH, 
C,H,-0O- C - CO- N C,H; Rauch. Salzsr. HO- C “CO: N “CoH; Rauch, Salzsr. 
CH-C=N bei 130° CH-C:N bel 170° 
CH, CH, 
CO-OH . CO-0H 
HO-C NH-C,H,  =30,' | O— © N-C,H, ity 
| CH.C=N CH-C:N 
L CH, CH, 


Das in Bd. IJ, Tl. I, 8.420 erwahnte Malein-hydrazid kann als 
3.6-Dioxo-pyridazin-tetrahydrid-(1.2.3.6) bezeichnet werden. — Von 
dem .3.6. Dioxo-pyridazin-hexahydrid leitet sich als N-Phenyl- 
Derivat das ?-Suecin-phenylhydrazid> (1-Phenyl-3.6-dioxo-ortho- 
piperazin) ab, das aus trocknem salzsauren Phenylhydrazin durch 
Kinwirkung von Succinylchlorid in Benzol entsteht. Es schmilzt bei 
199°, lést sich schwer in kaltem Wasser, destilliert unter 10 mm Druck 


‘ v. Rorusysvra, J. pr. [2] 51, 140, 155 (1895). — Der hier mitgeteilte Siede- 
punkt erweckt indes Zweifel an den Angaben. 

* Curtius, J. pr. [2] 50, 524 (1894). — vy. Pecumann, B. 33, 3338 (1900). — 
Popvensera, B. 34, 3263 (1901). — L. Wourr, A. 394, 98 (1912). 

° E. Fiscuer, A. 236, 147 (1886). — Acu, A, 253, 44 (1889). 

* Uber einen anderen Ubergang aus der Pyridazin- in die Pyrazol-Reihe sg. 
Swirn, A. 289, 382 ff. (1896). 

° Micwaezis, Hermens, B. 25, 2747 (1892); 26, 674 (1893). — Ponzio, VALENTE, 
G. 38, I, 520, 524 (1908). — S.e2 -h Curmius, J. pr. [2] 95, 219 (1917) tiber cycli- 
sches Weinsiurehydrazid, sowie ebenda S, 253 ff. Citronensdiure-hydrazid- 
Derivate. 
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unverandert bei 240°, isomerisiert sich aber bei der Destillation unter 
gewohnlichem Druck zu dem «-Succinyl-phenylhydrazid: 


CH, -CO-N-C,H, CH,-CO 
CH,-CO-NH AOR COT a) 


In waBrigen Alkalien list es sich leicht, waihrend sein Isomerisations- 
produkt sich in alkalischem Wasser wenig mehr als in reinem Wasser list. 


Uber Carbonséuren der Pyridazin-Reine liegt ein ziemlich reichhaltiges Material ' 
vor, aus dem indessen nur Weniges hervorzuheben ist. 

Zur Pyridazin-3-earbonstiure’ ist man auf folgendem Wege von dem Bern- 
steinsiureanhydrid aus gelangt: 


CH,-CO._ _4CeMs-O0H; CH,-CO-OH HaN-NHs CH, -CO-NH 
CH,-CO 1 Gogengar CH, -CO CH, -C—=N 
C,H,-OC.H, C,H,-OC,H, 
bw» CH-CO-NH voc, CH-CC:N 
CH-C—=N 
C,H,Br- OC.H, C,H,Br-OC,H, 
1 CH-CH:N Oxydat. CH-CH:N 
; CH-C. OX mit KMu0, CH. ce (K) 
C,H,-OH Sah 


Sie schmilzt bei 200—201°, gibt bei der Destillation durch Kohlendioxyd-Abspaltung 
Pyridazin und wird in wafriger Losung durch Eisenvitriol orangerot gefirbt. — 
Die 4.5-Dicarbonsiiure® und die Tetracarbonsiure‘ sind in Formelreihe E auf 
S. 1158 als Zwischenprodukte der ersten Pyridazin-Gewinnung aufgefiihrt. Die erstere 
Siure entsteht auch durch Oxydation des Phthalazins (S. 1166) mit Kaliumpermanganat 


na BSS BO cay co 
| : 

| IX ot IN! 
key iteon HO,C- UN 


und hieraus ergibt sich die Stellung ihrer Carboxyle: sie ist in Wasser schwer, in 
Alkohol unléslich und gibt in wiabriger Lésung mit Eisenvitriol keine Farbung. 
Die Tetracarbonsiiure ist nur als Dikaliumsalz K,C,H,O,N, isoliert, dessen waBrige 


as 


1 Vel. z.B.: Runemaxn, B. 27, 1268, 1273 (1894). — v. Rornensure, J. pr. [2] 
51, 141 (1895). — Rvrsz, Hesrrrem, A. 301, 63 (1898). — L. Worrr, A. 317, 3, 13 
(1901). — ve Jone, A. 319, 125 (1901). R. 22, 284 (1903); 23, 133, 146 (1904). — 
Korscaun, B. 37, 2186 (1904). — Borscue, Spannacer, A. 331, 307, 315 (1904). — 
Henricu, Tuomss, B. 40, 4926, 4930 (1907). — Gasrrien, B. 42, 656 (1909). — Hen- 
zicu, A. 376, 127, 136 (1910). — W. Wisricenvs, Warpmitrer, B. 44, 1572 (1911). — 
Beas, Gauit, Bl. [4] 9, 457, 463 (1911). 

2 GasrRiEL, Cotman, B. 32, 408 (1899). 

3 Tauser, B. 28, 453 (1895). — GanriEL, B. 36, 3376, 3378 (1908). - — STOERMER, 
Gaus, B. 45, 3112 (1919). 

4 Tiuper, B. 28, 452 (1895). —- Focs, Z. Kr. 32, 255 (1900). 
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Lésung durch Eisenvitriol bordeauxrot gefairbt wird. — 3.6-Dimethyl-pyridazin- 
4.5-dicarbonsiure' wird als Diathylester aus dem Diidthylester der 3.6-Dimethy]- 
4.5-dihydro-pyridazin-4.5-dicarbonsiure?, der nach Gleichung B (S. 1157) aus 
Diacetbernsteinsiureester durch Einwirkung von Hydrazin in Alkohol leicht be- 
reitet werden kann, quantitativy durch Oxydation mit salpetriger Sdure in Eisessig 
gewonnen. 


II. Mehrkernige nichtkondensierte Pyridazin-Systeme. 


C-arylierte Pyridaxin-Kérper® sind unter Benutzung der Methoden. 
die im vorigen Abschnitt angefiihrt wurden, in gréBerer Zahl dar- 
gestellt worden. 


So gelangt man z.B. von der §-Benzoyl-propionsiure durch die folgenden 
Reaktionen: 


CH,-CO-OH u,x-wn, _ CH,-CO-NH  oxydat CH-CO-NH 
. > . : . 


CH,-CO OH,.CaN.. - SEBSET” OHO N- 
C,H; C,H; C,H; 
POCI, CH-CCI1:N HI CH-CH:N 
A ow og me ‘M) 
CH-C-= CH-C -N 
C,H, C,H, 


zum 3-Phenyl-pyridazin‘; es schmilzt bei 102—103°, siedet unzersetzt bei 330” 
bis 332°, riecht sehr ahnlich dem Diphenyl und liefert bei der Reduktion mit 
Natrium in Alkohol unter Anlagerung von 6 Wasserstoffatomen das Hexahydrid. 
wobei anscheinend zugleich unter Ringverengerung durch Abspaltung eines Stick- 
stoffatoms als Ammoniak Phenyl-pyrrolidin C,H,-C,H,>NH als Nebenprodukt ge- 
bildet wird®. 

Analog Reihe M (s. 0.) kommt man von der $-Phenyl-$-benzoyl-propionsiure 
(Desylessigsiure) zum 3.4-Diphenyl-pyridazin® (Schmelzp. 106—1i07°) und von der 
«-Phenyl-6-benzoyl-propionsiure zum 3.5-Diphenyl-pyridazin’ (Schmelzp. 139° 
bis 140°); beide sind unzersetzt destillierbar und lésen sich in konz. Schwefelsiiure 


' Paar, Usser, B. 36, 499, 508 (1903). — Paan, Kocu, B. 836, 2538 (1903). — 
Hate, Am. Soc. 38, 2541 (1916). 
2 Cortius, J. pr. [2] 50, 521 (1894). -- Bixow, B. 35, 4311, Anm., 4313 


(1902). —- Paar, Ussrr, B. 36, 497 (1903). ' 

5 Vgl. auBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen noch z. B.: 
Currivs, J. pr. [2] 50, 525, 529 (1894). — Tue, A. 306, 149, 162 (1899). — Turexe, 
Rosswer, A. 306, 222 (1899). — A. Oprennem, B. 34, 4227 (1901). — Hann, Lavr- 
worth, Soc. 85, 1363 (1904). — Borscne, Spannacen, A. 331, 302 ff., 310, 312 
(1904). — Bitow, Fitcuner, B. 41, 1886 (1908). — Srourmer, Gaus, B. 45, 3109 ff. 


(1912). — Aumsrrém, B. 47, 849 (1914). — Borscug, Savernuzimer, B. 47, 1645: 


(1914). — Mowaron, G. 45 II, 302—304 (1915). 

* GasrieL, Corman, B. 32, 401 (1899). — Poprenserc, B. 34, 3262 (1901). 
Uber 4-Phenyl-pyridazin s. Srorrmer, Fincxe, B. 42, 3117, 3130 (1909). 

° Vgl. dazu Karzenetiensoaen, B. 34, 8838 (1901). 

® Atmstrom, A. 400, 139 (1913). 


* Wioman, A. 400, 118 (1913). — Aumsrrém, A. 400, 131, 135 (1913); 3. auch 


©. 1914,I, 1509. 
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mit gelber Farbe. 3.6-Diphenyl-pyridazin’ (Schmelzp. 221°) ist z. B. aus Di- 
benzoyl-ithylen C,H,-CO-CH: CH-CO-C,H, analog Gleichung A (S. 1156) erhalten 
worden; es ist in verdiinnter Salzsdure nicht léslich und gibt — mit Natrium in 
Alkohol reduziert — ein Dihydrid (Schmelzp. 202°), das sich in verdiinnter Salz- 
séure lést, aber an der Luft sich leicht wieder zu dem kaum basischen Diphenyl- 
pyridazin reoxydiert. 

3.4.6-Triphenyl-pyridazin? schmilzt bei 170° und lést sich in konz. Schwefel- 
siure mit chromgelber Farbe. 


Ill, Systeme, die Pyridazin- und Benzol-Kerne miteinander 
kondensiert enthalten. 


Die Orthokondensation eines Pyridazin-Kernes mit einem Benzol- 
Kern kann zu zwei stellungsisomeren Systemen (III u. IV, s. u.) fiihren, 
wahrend fiir die Kondensation mit zwei voneinander isolierten Benzol- 
kernen nur eine Méglichkeit (V) besteht: 


CH CH CH CH 
H CCH HC CEN 
Il) ’ IV) / uy ’ 
CH N UB CHa 
3.4-Benzo-pyridazin, 4,5-Benzo-pyridazin, 
Cinnolin Phthalazin 


HC CH HC CH 


Dibenzo-pyridazin, Phenazon. 


Bei diesen Symbolen sind die Kernbindungen derart angenommen, da8 immer 
diejenigen Kohlenstoffatome, welche zwei Ringen zugleich angehéren, aneinander 
doppelt gebunden sind (vgl. dazu S. 24-25). Es ergibt sich dann, daB III und IV - 
miteinander nicht nur stellungsisomer sind, sondern sich auch durch die Bindungsart 
der Stickstoffatome voneinander unterscheiden, indem III als Azokérper, IV als Azin 
erscheint (vgl. S. 1158—1159). Die bisherige chemische und physikalische Erforschung 
der Stammkérper 148t nicht erkennen, ob die tatsichlichen Verhiltnisse diesen 
Unterschied bestitigen; einen beachtenswerten Hinweis darauf bietet immerhin die 
Farbigkeit des 4-Phenyl-cinnolins (S. 1165)-im Gegensatz zur Farblosigkeit des 
1-Phenyl-phthalazins (S. 1168). Es wire interessant, Untersuchungen zur Frage der 
inneren Kernbindung anzustellen. 

Von den Trivialnamen, die unter den obigen Symbolen angefihrt 
sind, erinnert die Bezeichnung ,,Cinnolin“ an genetische Beziehungen 
zur Zimtsaure-Reihe und an Strukturanalogie mit dem Chinolin, wihrend 
»Phthalazin“ die Abstammung von Verbindungen hervorhebt, welche der 
Phthalséure nahestehen. Wenig gliicklich ist der Name ,,Phenazon“ 


gewahlt. 


1 Paar, H. Scuvuze, B. 33, 3789, 3799 (1900); 35, 171 (1902). — Paar, 
Denoxs, B. 36, 496 (1903). — Paar, Kiun, B. 40, 4602, 4604 (1907). 
- 2 A, Smiru, A. 289, 319 (1896). — Jape, Woop, Soc. 87, 709 (1905). 


1164 Cinnolin. 


Fir die Bezifferung von Derivaten ergeben sich aus Regel 3 und 5 auf 
$..35—36 die folgenden Schematas: 


eee Bec | 
i 6 N (3 
IIIa) e | e : 1Va) ( 4 (3) 
(NN. AUN) (7) ee N (2) 
(8) N (8) () 


(1) 
(6) _(d) (4) (3) 
Va) ot — Nea) ’ 


SPN a ee) 
NN 
(9) (10) 


Cinnolin-Kérper! sind aus Diazokérpern der Benzol-Reihe gewonnen 
worden, die in ortho-Stellung zur Diazogruppe eine Seitenkette mit 
einer dem Benzol-Kern benachbarten mehrfachen Bindung enthalten. 
Als erstes Beispiel dieser interessanten Vorginge entdeckte V.v. RicuTER 
1883 die Bildung von Oxy-cinnolin-carbonsiure beim Erwarmen von 
diazotierter o-Amino-phenylpropiolsiure in verdiinnt salzsaurer Loésung 
auf 70°, wobei die dreifache Kohlenstoffbindung durch Anlagerung von 
Hydroxyl in eine doppelte iibergeht: 


_LiC-C0,H C(OHY: C-C0,H 


CH -OH % hy N 


(N) 
In der Folge wurden mehrfach Cinnolin-Derivate aus Diazokérpern 
durch Kingriff der Diazogruppe in eine orthostindige Athylengruppe 
erhalten; so entsteht z. B. aus o-Amino-diphenylathylen schon bei ge- 
wohnlicher Temperatur durch Behandlung in salzsaurer Liésung mit 
Natriumnitrit fast quantitativ salzsaures 4-Phenyl-cinnolin: 


CH OH. 
C: CH C:CH 
Sk ies. be 5 
Osi Cl = CoH yen , HCl.. (O) 


Das Cinnolin. selbst (3.4-Benzo-pyridazin) gewannen Buscu und 
Rast 1897 aus der nach Gleichung N (s. 0.) entstehenden Oxycarbon- 
siure auf folgendem Wege: 


C(OH):C-COH  ernite -C(OH): CH CCl: CH 
He eae ene ee ees ae 
Cy tn ss N CHK —=N CoH nen 
Kisenfeile in " _CH :CH Oxydation CH: CH 
Schwefelsiure” CoH ay .NH “male Te CHS of 


1 Vgl.: V. v. Ricurer, B. 16, 677 (1883). — Wipman, B. 17, 722 (1884); 42, 
4216 (1909). — Buscu, Kuerr, B. 25, 2847 (1892). — Buscu, Rast, B. 30, 521 
(1897). — Ticnwinski, C. 1905, I, 79, 80. — Srozrwer, Fincee, B. 42, 3115 (1909). — 
Storrmer, Gaus, B. 45, 3104 (1912). — Zenner, M. 34, 1615, 1626 (1918), . 
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Es scheidet sich aus Ligroin id schwach gelblichen Krystalldrusen ab 
und schmilzt bei 388—39°; aus Atherischer Liésung krystallisiert es bei 
Winterkalte in schneeweiBen Nadeln von der Zusammensetzung C,H,N, 
+0 4H, 0, die bei Zimmertemperatur zu einem gelben Ol schinelasnt 
Es ist in den gebrauchlichen Lésungsmitteln — auch in Wasser — 
auBerordentlich leicht léslich, schmeckt chininartig bitter, besitzt einen 
eigentiimlichen, etwas an Geranien erinnernden Geruch und ist giftig. 
Mit Mineralséuren bildet es bestiindige Salze; das Hydrochlorid 
C,H,N, HCl ist sehr leicht sowohl in Wasser wie in Alkohol ldslich. 
Mit Methyljodid vereinigt sich Cinnolin leicht zu einem Mono-jod- 
methylat C,H,N,.CH,I, das in rotbraunen Nadeln krystallisiert und 
sich in Alkohol mit brauner Farbe, in Wasser farblos lést. 

Das Cinnolin-dihydrid-(1.2) — vorletzte Stufe in Formelreihe P (S. 1164) — 
schmilzt bei 87°. Auffallend erscheint, daB es schwicher basisch als Cinnolin ist 
— seine Salze werden durch Wasser momentan zerlegt —, und daB es bei der 
Reduktion mit Natrium in Alkohol keine Verainderung erleidet. 

: 4-Phenyl-cinnolin — Bildung s. S. 1164 in Gleichung O — stellt 

schwefelgelbe Krystalle dar, schmilzt bei 67—67-5° und lést sich 
leicht in verdiinnten Séuren mit hellgelber Farbe. Durch hei®e Kalium- 
permanganat-Lésung wird es zu 5-Phenyl-pyridazin-3. 4-dicarbonsdure 
oxydiert: 


C,H; C.H, 
HO,C—~ ™ 
ieee = eo ere ly (2) 
Se ee | okt es 
N N 


der Pyridazin-Ring erweist sich also bestandiger als der mit ihm kon- 
densierte Benzol-Ring (s. auch S. 1161 in Formelreihe L die Oxydation 
des Phthalazins und S. 1158 in Formelreihe E diejenige des Phenazons). 
e 

Die Gruppe der Phthalaxin-Korper ist reicher an einzelnen Ver- 
tretern. In sie fiihrt die zuerst von Roser untersuchte Reaktion des 
Hydrazins oder seiner Derivate auf ortho-Carbonsiuren von aromatischen 
Aldehyden oder Ketonen’, z. B.: 


COH H.N _CH:N 
Fh *. = 2H. CoH R) 
Cc 00.0 * HN 20 + CoH Oo.NH ( 
C,H, C,H; 
co HN SOON | 
, : 5 He S 
CH oo.on + BNC, = 281° + HK Go_y.cH, s) 


Diese Reaktion laBt 1-Oxy-Derivate des Phthalazins (bzw. 1-Oxo-Derivate 


1 Vgl.: Roser, B. 18, 802 (1885). — Lizsermann, B. 19, 763 (1886). — Racye, 
A. 239, 86 (1887). — Henriques, B. 21, 1612 (1888). — Gasrien, A, Neumann, B. 
26, 521 (1893). — Ressserr, B. 38, 3285, 3290 (1905). 
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des Dihydro-phthalazins) entstehen, die man mit dem Klassennamen 
.»Phthalazone“ belegt. 

Das Phthalazin! selbst (4.5-Benzo-pyridazin) haben GapRien 
und G. Poxzus entdeckt, Zu seiner Darstellung geht man zweckmabBig 
yon der aus Naphthalin leicht erhdltlichen Phthalonsiure (o-Carboxy- 
phenylglyoxylsaure) aus und benutzt die folgenden Ubergange: 


CO.H CO,H 
0 H,N-NH, SSN Erhitzen CH:N 
CA co “maze coy” OM oo NH CoH C0.NH 


CH: N P _CH:N 
—- CE en (ia Koch ia” CH osx (T) 
Zuerst wurde es durch Erhitzen von symm. w-Tetrachlor-o-xylol mit 
waBriger Hydrazin-Lésung erhalten: 
Oe be a a sHOL + OCon ae ) 
Es krystallisiert aus warmem Ather in schwach gelblichen Nadeln, 
schmilzt bei 90—91° und geht unter 17 mm Druck bei 175° als farb- 
loses Ol tiber, waihrend es bei der Destillation unter gewéhnlichem Druck 
(bei etwa 315°) teilweise unter Entwickelung von Ammoniak zerfallt. 
Es lést sich sehr leicht in Wasser, ohne ihm alkalische Reaktion zu 
erteilen. Sein Hydrochlorid C,H,N,.HCl krystallisiert aus Alkohol 
in Nadeln und schmilzt bei 231° unter Aufschiumen. — Bei der Re- 
duktion mit Zink in kalter Salzséure wird Phthalazin zu o-Xylylendiamin 
C,H,(CH,-NH,), aufgespalten, wahrend Natriumamalgam in kaltem Wasser 
ohne Ringsprengung Ubergang in das Tetrahydrid (Formel VI, s. u.) 
bewirkt. Bei der Oxydation mit heiBer alkalischer Kaliumpermanganat- 


CH,-NH CH:N CH:N 
VII) ©,H II : 
Per oo. N- CH, ¥ a Coe oy, -N-CH, 


Lésung zeigt sich der Pyridazin-Ring bestandig (vgl. S. 1165); denn es 
entsteht in guter Ausbeute die Pyridazin-4.5-dicarbonsaure (s. Formel- 
reibe L auf S. 1161). — Mit Methyljodid vereinigt sich Phthalazin in 
heftiger Reaktion zum Mono-jodmethylat (N-Methyl-phthalazo- 
niumjodid) C,H,N,-CH,I, das bei der Zersetzung mit Kali ein Gemisch 
von N-Methyl-phthalazon (VII, s. 0.) und N-Methyl-phthalazin-dihydrid 
(VIII) gibt, sich also den Halogenalkylaten der kondensierten Pyridine 
(vgl. S. 926—928, 1086) ahnlich verhilt. 


Die bei der Alkalizersetzung des Jodmethylats als Zwischenprodukt an- 
zunehmende ,,Pseudobase“‘ IX ist nicht isoliert. Das entsprechende N-Phenyl- 


Le CH og NH ’ 
a 


* Gasriet, G. Pingus, B. 26, 2210 (1893). — GasrieL, F. Miter, B. 28, 1830 
(1895). — Gasrrer, Escuenzacu, B. 30, 3024 (1897). — V. Paut, B.-32, 2015 
(1899). — Panoa, R. A. L. [5] 121, 398 (1903). — Gasrit, B. 36, 3374, 3377 (1908). 
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=N CH=——-N 
H 
mor Seana N-CH, ’ As on, ‘OH)-N- C,H, 
H:N 
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O.Hi. ; : 
Non N<Gelts 


Derivat X wird aber als wohlkrystallisierbarer, farbloser Stoff (Schmelzp. 128—129 °) 
erhalten, wenn man o-Phthaldehyd C,H,(CHO), mit salzsaurem Phenylhydrazin in 
waBriger Lésung erwarmt und dann die Lésung mit Soda fillt; es zeigt die charak- 
teristische Kigenschaft solcher ,,Cyclaminole“, schon durch einfaches Erwirmen mit 
Alkoholen in O-Alkylather iiberzugehen (vgl..S. 975—976), und wird von Salzsiure in 
N-Phenyl-pbthalazoniumchlorid! (XI) — weiBe Nadeln vom Schmelzp. 106° bis 
107°, in Wasser mit saurer Reaktion leicht léslich — tbergefihrt. 

1-Methyl-phthalazin? schmilzt bei 74:5° und siedet unter 25 mm 
Druck bei 204° Analog dem e@-Methyl-chinolin (Chinaldin) kondensiert 
es sich mit Phthalsdureanhydrid zu einem Phthalon, sowie mit Aldehyden 
ivgl. S. 933—934). 

_ Das Phthalazin-tetrahydrid-(1. 2.3.4) — Formel VI, S. 1166 — wird durch 
Quecksilberoxyd zu Phthalazin reoxydiert; es ist als Hydrochlorid O,H,,N,.HCl, 
Pikrat und Dibenzoylderivat isoliert. 

1-Chlor-phthalazin* — Bildung s. in Formelreihe T auf S. 1166. — schmilzt 
bei 113° und ist eine ausgesprochene Base, die sich selbst in verdiinnten Mineral- 
siuren leicht auflést. Beim Kochen mit Natriuniiethyiat in Methylalkohol tauscht 
es sein Chlor gegen Methoxyl aus. Bei der Reduktion mit Zink in konz. Salzsiure 
liefert es — wohl unter Zwischenbildung von o-Xylylendiamin — Dihydro-isoindol 
(S. 345). 

Das Phthalazon® [1-Oxy-phthalazin bzw. 1-Oxo-phthalazin- 
dikydrid-(1.2)] — Bildung s. in Formelreihe R auf S. 1165) — krystalli- 
siert aus heiBem Wasser in Nadeln, schmilzt bei 182°, siedet bei 337 
(755 mm), lést sich in Alkalien und starken Mineralsiuren auf und wird 


in rauchender Salzséure durch Zink zu Phthalimidin Ne NH 


reduziert. 
Als 1.4-Dioxy-phthalazin (Formel XII, s.u.) baw. 1.4-Dioxo- 
phthalazin-tetrahydrid-(1.2.3.4) (XIII) oder 4-Oxy-1-oxo-phthal- 


’ Turere, Farx, A. 347, 114, 122, 123 (1906). 

2 GasriEL, EscHenpacn, B. 30, 3027 ff. (1897). 

Uber Homologe des Phthalazins und deren Derivate vgl. ferner z. B.: GasRret, 
A. Neumann, B. 26, 705 (1893). — Bromprre, B. 29, 1434 (1896). — V. Paut, B. 32, 
2014 (1899). — Dave, B. 38, 207 (1905). — Wozune, B. 38, 3925 (1905). 

3 Gasetet, Pinzus, B. 26, 2214 (1893). 

4 GasrieL, A. Neumann, B. 26, 525 (1893). — Gasriez, Escuensacu, B. 30, 
3024 (1897). — V. Pauz, B. 32, 2015 (1899). 

5 GasrieL, A. Ngumann, B. 26, 524 (1893). — Lresermann, Bistrzycni, B. 26, 
585 (1893). — v. Rornensure, J. pr. [2] 51, 147 (1895). — V. Pav, B. 32, 2020 
(1899). — K. Frances, B. 33, 2808, 2810 (1900). 

Uber eine vom 4.5-Naphtho-pyridazin sich ableitende, dem Phthalazon 
analoge Verbindung s. M. Freunp, K. Freiscugr, A. 402, 57, 67 (1914). 
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azin-dihydrid-(1.2) (XIV) ist das Phthalhydrazid}, zu formulieren, 
das aus Phthalsdureanhydrid und Hydrazin-hydrat in Alkohol entsteht. 


CO- NH -C(OH): N 


GOH): N ss 
XII) C,H ae . XIV) CH co NH 


XII) C,H. 
*“\C(OH) : N Re 


*\co. NH 
Es krystallisiert aus Eisessig in weiBen Nidelchen, schmilzt noch nicht 
bei 340°, destilliert bei héherem Erbitzen unzersetzt und lést sich in 
kaltem Wasser nicht, in heiBem sehr schwer, dagegen leicht in verdtinntem 
Alkali. Es reagiert in wifriger Lésung sauer und verhalt sich wie 
eine einbasische Sdure; sein Kaliumsalz KC,H,O,N, + 44,0 krystalli- 
siert in prachtigen Prismen. Weder beim Erwarmen mit konz. Schwefel- 
saure noch beim Kochen mit alkoholischem Kali spaltet Phthalhydrazid 
Hydrazin ab. Mit Benzaldehyd kondensiert es sich nicht, im Gegen- 
satz zu dem isomeren N-Amino-phthalimid C,H,[C,0,|>N-NH,. 

Die aus Phthalonsiure und Phenylhydrazin (ygl. in Formelreihe T 
auf S. 1166 die erste Stufe) leicht erhaltliche 3-Phenyl-phthalazon-(4)- 
carbonsiure-(1)? bildet farblose Nadelchen und schmilzt bei 214—215°. 

1-Phenyl]-phthalazin* — Schmelzp. 142—.143° — stellt im Gegen- 
satz zum isomeren 4-Phenyl-cinnolin (S. 1165) schneeweiBe Krystalle 
dar (vgl. dazu S. 1163). 


Den ersten und zugleich einfachsten Vertreter der Phenaron-Kérper* 


— das Phenazon (,,Diphenylenazon“, Dibenzo-pyridazin), Formel V 
auf S. 1163 — entdeckte TAusER 1891 bei der alkalischen Reduktion 
des 2.2’-Dinitro-diphenyls; diese Bildung entspricht dem Ubergang von 
Nitrobenzol in Azobenzol. Mit vortrefflicher Ausbeute l4Bt sich das 
Phenazon aus dem Dinitrodiphenyl durch elektrolytische Reduktion be- 


' Forsreruine, J. pr. [2] 51, 371 (1895). — Rapenuausen, J. pr. [2] 52, 447 
(1895). — Davros, J. pr. [2] 54, 66, 72 (1896). — Bixow, Deseniss, B. 39, 2276, 
2280 (1906). 

Uber analoge Verbindungen vgl.: Duntar, Am. Soc. 27, 1091 (1905). — Hoxscu, 
J. pr. [2] 76, 301 (1907). — Curtivs, Semper, B. 46, 1165, 1170 (1913). — Currits, 
J. pr. [2] 91, 45, 92, 97 (1915). 

* Henriques, B. 21, 1610 (1888). — Grocav, M. 25, 395 (1904). — Diecemann, 
Meisex, B, 42, 3258, 3260 (1909). — Mrrrer, Sen, Soc. 111, 993 (1917). 

* Liecx, B, 38, 3922 (1905). 

Uber O-arylierte Phthalazin-Kérper s. ferner: Guyot, Caren, ©. r. 186, 1350 
(1905). — Lagopzinsx1, A. 342, 92, 98 (1905). — Guyor, Vauierre, A. ch. [8] 23, 


376, 390 (1911). — Serer, Discuenporrer, M. 34, 1496, 1502 (1913). — S. auch 
Dieckmann, B. 47, 1480, 1433 (1914). 
‘ Tiuper, B. 24, 3081 (1891); 28, 451 (1895); 29, 2272, (1896). — Lorn. 


Meyer jun., B. 26, 2238 (1893). — Wontraurt, J. pr. [2] 65, 295 (1902). — Mersen- 
ueIMER, Wirte, B. 36, 4154, 4156, 4162, 4164 (1903). — Papvoa, R. A. L. [5] 12,1, 
395 (1903). — Unimann, Dieters, B. 37, 23 (1904). — Ficutsr, Dieters, C. 1904, I, 


1614. — Dovau, Bl. [4] 7, 487 (1910). — Dossrz, Fox, Gaver, Soc. 99, 1615, 
1617 (1911). : 
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reiten. Ks entsteht auch quantitativ aus. 2.2’-Diphenylen-hydrazin 
H,N-NH.C,H,-C,H,-NH-NH, beim Erhitzen auf 150° mit verdiinnter 
Salzsaure. ferner als Hauptprodukt (neben Carbazol) aus einer kalten 
Lésung von Diphenyl-2.2’-bis-diazoniumbromid Br-N,-C,H,-C,H,-N,-Br 
durch Eintragen von bromwasserstoffsaurer Cuprobromid-Loésung. 
Phenazon krystallisiert aus Benzol in citronengelben Prismen, schmilzt 
bei 156°, siedet fast unzersetzt oberhalb 360° und ist unldslich in Wasser, 
leicht léslich in Alkohol. Es wird von verdiinnter Salzsiure mit intensiv 
schwefelgelber Farbe aufgenommen; beim Eindampfen der salzsauren 
Lésung bleibt freies Phenazon zuriick. Oxydation zu Pyridazin-tetra- 
carbonsiure s. S. 1158, Formelreihe E. Phenazon addiert Alkyljodide 
zu Mono-jodalkylaten. 


Durch Reduktion von 2.2’-Dinitro-diphenyl mit Schwefelnatrium entsteht 
Phenazon-N-monoxyd (Formel XY), s. u.) — Schmelzp. 139° —, wihrend durch 
kurzes Kochen mit Zinkstaul in alkoholischem Kali das Phenazon-dioxyd 


eee. 
ol Bi ey rane. < 1) os ek 
=e. Perera, 


N Sen ey 
a O - —— —y 
N N 


C,,H,O,N. — Schmelzp. 240° unter Zersetzung — erhalten wird. Beide Oxyde 
_ gehen bei weiterer alkalischer Reduktion in Phenazon iber. 

Bemerkenswert ist, daB sich Dinaphtho-pyridazin — Formel XVI, s. 0. — 
neben anderen Stoffen beim Kochen des j-Nitro-naphthalins mit Zinkstaub in wiBriger 
alkoholischer Natronlauge bildet, wobei also sowohl reduktive Verkniipfung der 
Stickstoffatome, wie oxydative Verkniipfung der Naphthalinkerne erfolgt. Es 
krystallisiert aus Alkohol in gelben Nadeln, schmilzt bei 267—268° und lést sich 
in starker Salzsiiure leicht mit roter Farbe. 


An die im Voranstehenden behandelten orthokondensierten Systeme 
ist endlich hier noch ein perikondensiertes1 anzuschlieBen, das sich im 
»Pyridazonanthron® ,Anthroni-pyridazon im Sinne der 8. 1105 
bis 1106 vorgeschlagenen Nomenklatur) — Formel XVII, s.u. — und 
ihnlichen Verbindungen findet. Das Pyridazonanthron erhielten Uxt- 
MANN und VAN DER SCHALK in quantitativer Ausbeute durch Einwirkung 
von Hydrazin auf das Chlorid oder den Athylester der Anthrachinon-c- 


carbonsiiure. 
NH 


Neo SCO 
C 
CRN ree 
| { | 
j | i 
SOUS ie Se 
(xe) 


1 Utimann, v. pv. Scuark, B. 44, 128 (1911); A. 388, 211 (1912). — Uximann, 
Minaserr, A. 388, 217 (1912). — Unimann, D.R.P. 248998 (C. 1912, II, 303). — 
MnyeR-Jacosson, org. Ch. IIs. (1. u.2. Aufl.) 74 (Oktober 1919) 
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Es bildet nahezu farblose Nadelchen, schmilzt bei 430°, sublimiert leicht, wird 
von den gewohnlichen Mitteln nur sehr schwer gelést, von warmer verdiinnter 
Natronlauge mit orangegelber Farbe aufgenommen. 


IV. Weitere kondensierte Pyridazin-Systeme. 


Die Orthokondensation eines Pyridaxin-Kerns mit einem Cyclopropan'- 
oder einem Cyclopentan®-Kern — s. u. ein Beispiel in Formel I — ist 
durch Anwendung der allgemeinen Reaktionen fiir Pyridazin-RingschluB 
(S. 1156—1157) auf Verbindungen der Cyclopropan- oder Cyclopentan- 
Reihe verwirklicht worden. 


Yc te e | 
ee E 
CH-C(O,H,) : N eee ( \n 
i =e. 
1) C,H,-CO-GH | eave, O20 
PSS CH ° C(C,H;) 5 N O,H,-C é = G,H,. 
Ree 
NH 


Interessanter sind die Systeme, an deren Aufbau aufer dem Pyrid- 
axin noch andere heterocyclische Stammkerne beteiligt sind. Schon S. 209 
wurde als Produkt der Isomerisation von 2.3.5-Tripheny]-4-diazo-pyrrol 
die Verbindung*® der Formel II erwahnt, die als Diphenyl-Derivat 
eines Benzo-pyrrolo-pyridazins bezeichnet werden kann. Sie ist 
von ANGELICO aufgefunden, stellt zinnoberrote Krystillchen dar, schmilzt 
nicht bis 800°, lést sich nicht in Alkohol, aber leicht in alkoholischem 
Kali. mit violetter Farbe, wahrend sie mit starken Sduren unlésliche 
Salze von azurblauer Farbe liefert. Ihre violette Eisessig-Lésung wird 
durch salpetrige Saure unter Bildung des 3.4-Dibenzoyl-cinnolins (III) 
verandert, das bei der Reduktion mit Zinkstaub in Hisessig in das 
Diphenyl-Derivat LV des Benzo-furano-pyridazins — rote Nadeln 
vom Schmelzp. 195° — ibergeht. 


he ie, ie PS ci ie. 
Sears as Bese hea 
U) prea a/ IV) 
Coys C 
ba Ng fod 
C,H,;:CO CO-C,H; C,H;-C C-C,H. 
. rate 
Aus dem 1.2-Phthalyl-acridon (Formel V auf S. 1134) entsteht durch Hydrazin- 
hydrat in Pyridin-Lésung das ,,Anthrachinon-1.2-acridonazin® + — Formel V, 
Axt. Ges. r. Antuinr., D.R.P. 271902 (C. 1914, 1, 13887). — Scnaarscumrpt, B. 48, 


834, 836 (1915). 

1 Phat, H. Scuurze, B. 36, 2427, 2432 (1903). 

* Hatz, Am. Soc. 38, 2535 (1916). 

8 Anaetico, G. 39, IT, 134 (1909); 41,11, 378 (1911). — Anernico, Lastss, G. 
40, I, 412 (1910). : 

* Unimann, Sone. A. 380. 387, 340 (1911). 
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Pyraxolo- und Triaxolo-pyridaxin. INTL 
3. U. —, in dessen Molekiil ein Pyridazin-Kern mit einem Pyridin-Kern und vier 


Benzol-Kernen kondensiert ist. 
Derivate des Pyrazolo-pyridazins' VI liegen in einigen cyclischen Sdure- 
hydraziden der Pyrazol-Reihe vor, welche dem Phthalhydrazid (S. 1168) analog sind. 


c GOae VA | 
ee woe 
Kh CH NH 


Zum carbazi-kondensierten System VII — Triazolo-pyridazin — 
gelangte BiLtow durch Kombination von N-Amino-1.2.4-triazol (S. 596 


CH en CCH, 
HC~ ~“C===N HN CH~™S 
VI) VIII) N 
HO. UNV YN HN UCH. JN 
N CH O C—CH, 


bis 597) mit: @-Diketonen und #-Ketonsiureestern. Bemerkenswert ist 
das bei Anwendung von Acetessigester im: Sinne der Gleichung: 


CoO *) OC,H; H N 


SZ 
CH,-CO HN 6 GH re 


Cc 
HC~ \c=—=N 


= H,O + C,H,-0H + (V) 


a 
CH,- CNV UN 
N CH 


gebildete Oxy-methyl-triazolo-pyridazin® wegen seiner stark sauren 
Eigenschaften. Es la8t sich scharf mit Kalilauge und Phenolphthalein 
titrieren und wird demgem&B aus seiner alkalischen Loésung durch 
Kohlensdure nicht gefallt, sondern erst durch Salzsaure. 

Kin naphthalinartiges Gebilde aus xwed Pyridaxin-Kernen liegt dem cyclischen 
Hydrazid® der 3.6-Dimethyl-4.5-dihydro-pyridazin-4.5-dicarbonsaure (vgl. 8. 1162) — 
s.o. Formel VIII — zugrunde. 


1 Cortius, J. pr. [2] 91, 40, 75 ff. (1915). 

2 Birow, B. 42, 2594 (1909), — Bizow, K. Haas, B. 43, 1978 (1910). — 
S. ferner Bétow, B. 42, 2208, 3555 (1909). 

§ Vgl. Bitow, B. 37, 91 (1904). 
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Dreiundvierzigstes Kapitel. 


Einkernige Pyrimidin-Korper. 


(Allgemeines. — Pyrimidin, seine Homologen und Hydro-Derivate. — Halogen- und 
Nitro-Derivate. — Amino-Derivate. — Oxy- und Oxo-Derivate [Uracil, Thymin, 
Barbitursiure, Alloxan, Cytosin usw.]. — Carbonsiuren.) 


Konnte das Pyridazin mit dem Pyrazol in Parallele gesetzt werden 
vgl. S. 1156), so findet das Pyrimidin — Formel I, s. u. — unter den 
Fiinfringen sein Gegenstiick im Imidazol (S 438), wenn man die gegen- 


(4) 
gH pe 
(5) HO~ SN (8) > C—NH 
| = 
» (6) HO sere) ra sex 7 Ave 
as : 
@ 


seitige Stellung der beiden Ringstickstoffatome in Betracht zieht. Denn 
diese sind in beiden Systemen voneinander durch ein Methenyl-Ring- 
glied getrennt. Es ist recht bemerkenswert, daB der formalen Analogie 
auch eine Sonderstellung der beiden Systeme in biochemischer Hinsicht 
entspricht (vgl. S. 1147). Wie das Imidazol, so ist auch das Pyrimidin 
der Stammkern fiir natiirlich gebildete Stoffe, und eine ganz auBer- 
ordentliche Bedeutung besitzt fiir die physiologische Chemie das aus 
Imidazol und Pyrimidin orthokondensierte Zweikernsystem II -— das 
Purin, das mit seinen Abkémmlingen in einem der nachsten Kapitel 
(S. 1247 ff.) behandelt wird. 

Das Purin ist der Stammkérper der Harnsaéure. Durch Abbau der 
Harnsaéure sind die ersten einkernigen Pyrimidin-Kérper — Alloxan, 
Barbiturséure usw. — bekannt geworden, die man heute als Oxo-Deri- 
vate hydrierter Pyrimidine bezeichnen kann. Formeln, welche diese 
Beziehung ausdriicken — z. B. III s. u. —- wurden auf Grund der 
klassischen Untersuchungen Baryenrs iiber die Abbauprodukte der Harn- 
siure (vgl. S. 1182—1188) schon 1867 von SrreckEr! benutzt. Aber man 
betonte damals nicht ihre Ableitung von einem cyclischen Atomskelett. 


OC NH me 5s 
Hl) | .~| (Alloxan), ->.1¥) (a) N 
es he) 

NH x 


Erst allmahlich trat die hierauf zuriickfiihrende Betrachtung, die eine 
groBe Gruppe von Stoffen natiirlicher und synthetischer Herkunft zu- 


‘ Kurzes Lehrbuch der Organischen Chemie, 5. Aufl. (Braunschweig 1867), 
S. 801. . 
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Bildung von Pyrimidin-Korpern aus Amidinen.. 1173 


sammenfa8t, in den Vordergrund Fiir den sauerstofffreien Stammkern 
in seiner wenigst-gesattigten (aromatischen) Form fihrte Prxner}, der 
sich um den synthetischen Ausbau der Gruppe verdient gemacht hat, 
1885 den Namen ,,Pyrimidin“ ein. Zur Bezifferung? schlug er das 
Schema IV (S. 1172) vor, das heute — abgesehen von der zuweilen noch 
gebrauchten Bezeichnung w fiir das beiderseits von Stickstoff umgebene 
Ringglied — durch die in I (S. 1172) eingezeichnete Numerierung ver- 
dringt ist. 


Gleich dem Imidazol kann man das Pyrimidin als ,cyclisches 
Amidin“ betrachten, Wichtige Bildungsprozesse beruhen nun darauf, 


daB die acyclische Amidingruppe Oe durch eine Kette von drei 


Kohlenstoffatomen ringférmig geschlossen wird. und bekriftigen daher 
solche Auffassung. So entstehen sauerstoffhaltige Derivate durch Kon- 


densation von Amidinen mit /-Ketonsiureestern®? — auch f-Aldehyd- 
sdureestern* — in Gegenwart von Natronlauge allm&hlich schon bei ge- 
wohnlicher Temperatur, z. B.: 

NH CO—CH, 

CH, - i SCH, 
NH * H0-CO 
- NC, -CH, iy 
= HOO. CH OH 2 Chae SCH (Aa: 


SNHcOr. 


In Shnlicher Weise kommt man durch Kondensation mit /-Diketonen® 
von aromatischen Amidinen zu sauerstofffreien Pyrimidin-Kérpern z. B.: 


5 pe CO-CH, aCe oe NC. oH 
C,H,-CZ SOHS a-02 == Ye (Ab) 
‘NH, | CO-GH, Seer 


Als Amidine kénnen auch die Ilsoharnstoffe und feotuiobatnsiots aut- 
gefaBt werden; sehr leicht sind im der Tat die S-Alkyl-isothioharnstofte " 
zum Pyrimidin-Ringschlu8 analog den Gleichungen Aa und Ab_ be- 


reit. z. B.: 
CH-ONa 
Cag 8* oe of, SCH 
\NH, — C,H,0-CO 
gN —CHy 
= NaOH + C,H,-OH + CsHy-S- CC SCH (B) 
NH-CO~ 


Am wichtigsten sind unter den Pyrimidin-Derivaten diejenigen, 
welche an das zwischen den beiden Ring-Stickstoffatomen befindliche 
Kohlenstoffatom Sauerstoff gebunden enthalten. Sie kénnen als cyclische 


1 B. 18, 760 (1885). 2 B, 22, 1613 (1889). 
2 Vogl. Pinner, B. 17, 2519 (1884); 18, 759 (1885): 22, 1615 (1889). 
+ Gasrier, B. 37, 3639 (1904). 5 Pinner. B. 26, 2124 (1893). 


6 Wueever, Merriam. Am. 29, 480 (1903). 
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Derivate des Harnstoffs betrachtet werden (vgl. S. 1182), Manche 
von ihnen lassen sich direkt aus Harnstoff durch Ringschlub-Reaktionen 
bereiten, z. B.: 

NH-COW 


-CO 
OGe awe noe = 2C,H,-OH Ei QOK eae cock: 
(vgl. S.1195 die~Bedingungen der Reaktion). Ahnliche Reaktionen 
kénnen mit Thioharnstoff und Guanidin ausgefiihrt werden (vgl. z. B. 
Gleichung M auf S, 1181, I auf S. 1209 und R auf 8. 1223). 

Pyrimidin-Derivate sind haufig aus hochmolekularen Naturstoffen durch 
Spaltungen erhalten worden (vgl. S..1183—1184), fir die als Spaltungs- 
mittel Mineralséuren bei hohen Temperaturen unter Druck angewendet 
wurden. Ks ist daraus ersichtlich, da®8 der Pyrimidin-Kern grofe Be- 
standigkeit gegeniiber Sauren besitzt. Durch Alkalien aber werden 
die Pyrimidin-Kérper, welche zwischen und neben den Stickstoffatomen 
des Rings Carbonyle enthalten, meist in der Warme unter Sprengung 
des Rings verandert (vgl. z. B. S.1194—1195 die Spaltung der Barbitur- 
siure, 8. 1196 diejenige des Uramils und S. 1219 der Violursaure). 

Uberginge vom Pyrimidin- zum Imidazol-System’ s. S. 1201—1202 
(Formelreihe A), S. 1206 (Formelreihe E) und S. 1208 (Formeln XV—XVII). 

Aus dem Verhalten der Pyrimidin-K6rper ist ferner hervorzuheben, 
daB hiaufig durch Salpeterséure recht glatte Nitrierungen bewirkt 
werden, bei denen die Nitro-Gruppe an das mit Stickstoff nicht direkt 
verbundene Kohlenstoffatom des Rings (5, s. Formel I auf S. 1172) heran- 
tritt (vgl. z. B. S. 1181, 1189 und 1192). 


Pyrimidin, seine Homologen und Hydro-Derivate. 


Das Pyrimidin? (1.3-Diazin) selbst — Formel I, S. 1172 — ge- 
wannen zuerst GABRIEL und Conman 1899 auf einem weiten Weg, der 
vom Methyluracil — einem synthetisch leicht erhiltlichen Methyl-dioxy- 
pyrimidin (vgl.$.1187, 1191) — seinen Ausgangspunkt nahm. Bald darauf 
fand GaBRIEL eine einfachere Darstellung aus dem cyclischen Malonyl- 
harnstoff — der Barbitursiiure (s. S. 1194) — auf: 


Cl 
NH-CO Net 
ocg Den, TPES deat: «Sen 
. \NH-CO \n==07% 
Barbitursiure 2.4.6-Trichlor-pyrimidin 
reales ' N—CH 
Bedoktion sit 7 \ 
abate HC<¢ CH . (D} 
nai re Waster BS N—=CH” 
Pyrimidin 


* Vel. dazu T. B. Jounson, Am. Soc. 39, 2396 (1917). 
* GABRIEL, Corman, B. 32, 1525 (1899). — Gasrier, B. 33, 3666 (1900° — 
Emery, B. 34, 4180 (1901). 
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Es ist ein farbloses Ol, erstarrt in Hiswasser zu einer _langfasrigen 
Krystallmasse, schmilzt dann wieder bei 20—22° und siedet unter 
762 mm Druck bei 124° (korr.). Es riecht narkotisch und mischt sich 
mit Wasser zu einer gegen Lackmus neutralen Lésung. 

Die waBrige Liésung gibt selbst in starker Verdiinnung mit Quecksilberchlorid 
eine Fallung von weiBen Nidelchen (C,H,N, + HgCl,), mit Goldchlorid gelbe Nadeln 
der bei 226° schmelzenden Verbindung C,H,N, + AuCl,, mit Pikrinsiure das bei 
156° schmelzende Pikrat C,H,N, + C,H,0,N,;. Im Gegensatz zum Pyrazin (Kap. 48) 
gibt Pyrimidin aber mit Kupfersulfat keine schwer lésliche Verbindung. 

Mehrere Homologe sind bekannt. Diejenigen mit 2- oder 4-Stellung 
der Methyle sind — analog den «- und y-Homologen der Pyridine — 
zur Kondensation mit Aldehyden befahigt?, z. B.: 

NEO CE 
+ 20,H,-CHO 


— \__._CH : CH-0,H, 
= 2H,0 + 0,H,-CH : CH— } (E) 


Am eingehendsten ist das 4-Methyl- aia iueaanoke Von 
dem oben erwahnten Methyluracil kommt man zu ihm durch zwei 


Operationen: ee 
N N N 
Nea 9 8 fe Saye ——_.—_CH, 
PIPOC age Hs Zinkstaub S 
Ho—( ) Ch Noe ye ; und Wasser” ( » (F) 
Nee OH Nias —C Noe. 


Es erstarrt noch nicht bei — 15°, siedet unter 762 mm Druck bei 142° 
(korr.) und besitzt das spez. Gew. D!* = 1-031. Durch siedende Kalium- 
permanganat-Lésung lat es sich zur Pyrimidin-4-carbonsiure oxydieren. 
Interessant ist die Einwirkung von rauchender Salpetersdure: in heftiger 
Reaktion bildet sich das den ,,Dinitrosacylen“ iS. 636) analoge Dipyr- 
imidyl-furoxan (s. u. Formel V). 


V) ep Ne : WH, CH. Ce Son, 
seen N -O-N:O ee ) : Senge CH,~ 


2-Methyl-pyrimidin‘ schmilzt bei — 4° bis — 5° und siedet bei 138° (korr.; 
758 mm). 5-Methyl-pyrimidin® schmilzt bei + 30-5°, siedet bei 151° (korr.; 785 mm) 


1S. auch: E. v. Meyer, J. pr. [2] 22,280 (1880); 26, 338 (1882); 39, 263 
(1889). — Byx, B. 36, 1915 (1903). 

2 Gaprret, Conman, B. 36, 3383 (1903). 

3 Gasriet, Cotman, B. 32, 1535, 2934 (1899); 35, 1569 (1902),.— Bys, B. 36, 
1923 (1903). ; 

4 Gasriet, B. 37, 3642 (1904). 

> Gerneross, B. 38, 3394 (1905). 
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und riecht angenehm nach Fenchel. Dimethyl-pyrimidine’ lassen sich durch 
Permanganat zu Methyl-pyrimidin-monocarbonsiuren oxydieren. 

Kin Tetrahydrid der Pyrimidin Reihe liegt in dem Athenyl-trimethy- 
lendiamin? [2-Methyl-pyrimidin-tetrahydrid-(1.4.5.6)] -— For- 
mel VI auf 8.1175 — vor, das neben Diacetyl-trimethylendiamin (Bd. I, 
Tl. II, S. 247) erhalten wird, wenn man salzsaures Trimethylendiamin. 
(1 Mol.) mit wasserfreiem Natriumacetat (3 Mol.) destilliert. 

Es schmilzt: bei 72—74°, siedet unter 12 mm Druck zwischen 120° und 126" 
und liefert ein aus Wasser gut krystallisierbares Nitrat C,H,,.N., HNOs. 


Die Bildung des Heaxahydrids* VII kann in der Reaktion zwischen 


_-NH- CH. CH, : N-CH 


VI) HC vy gg CE: » VII: 


ESS ‘yh 
WGN. GHe 


Formaldehyd und Trimethylendiamin (vgl. auch Bd. I, Tl. H, S. 240) 
erwartet werden. Es scheint, daB es zu dem acyclischen c-Meth~!en- 
amino-y-amino-propan (VIII) im Verhaltnis der Tautomerie steht, und 
daB das Produkt, das man erhalt, wenn man Formaldehyd auf Tri- 
methylendiamin-monohydrochlorid in waBriger Losung wirken laBt und 
dann iberschiissiges Kaliumcarbonat hinzugibt, ein Gleichgewichts- 
gemisch zwischen VII und VIII darstellt, in welchem VIII leicht Poly- 
merisation erleidet. 

Schiittelt man die aus Formaldehyd und Trimethylendiamin-monohydrochlorid 
erhaltene Lésung mit Benzoylehlorid und Alkali, so entsteht in quantitativer Aus- 
beute das NV, N’-Dibenzoyl-Derivat von VII — _ 1.3-Dibenzoyl-pyrimidin-hexa- 
hydrid —, das aus wiSrigem Alkohol in farblosen Nadeln krystallisiert, bei 95° 
schmilzt, in Wasser unléslich ist und durch warme wiBrige Mineralsiiuren Jangsain 
zu Benzoesiure, Formaldehyd und Trimetbylendiamin bydrolysiert wird. 


Halogen- und Nitro-Derivate. 


Halogen-Derivate werden aus den Oxy-pyrimidinen (bzw. den desmo- 
tropen Oxo-Kérpern, vgl. S.1181—1182) durch Erhitzen mit Phosphor- 
oxychlorid gewonnen‘. Sie sind als Zwischenprodukte fiir den Ausbau 
der Pyrimidin-Gruppe viel benutzt worden, da ihre Halogen-Atome 
leicht austauschbar sind. 


? GasrigL, Cotman, B. 32, 1532 (1899); 35, 1573 (1902). — ScuLenxer, B. 34, 
2812 (1901). — Anoerstein, B. 34, 3956 (1901). — K. F.M. J. Scumipr, B. 35, 
1577 (1902). 

2 A. W. Hormany, B. 21, 2336 (1888). -- Haca, Masia, B. 36, 8384 (1903). 

Uber stereoisomere Formen des 2.4.6-Trimethyl-pyrimidin-tetrahy drids- 
(1.4.5.6) 8s. Harries, Haga, B. 32, 1191, 1194, 1198 (1899). 

° TirneRtey, Brancu, Soc. 103, 330 (1913). — Branca, Am. Soc. 38, 2466 (1916). 

Uber das N, N’-Diphenyl-Derivat s. M. Scuorrz, B. 32, 2258, 2256 (1899). 
— $8. ferner M. Scuorrz, Jaross, B. 34, 1506, 1511 (1901). 

* §. auch z. B.: Scuienxer, 1. 34, 2824 (1901). — Ancersrem, B. 34, 3956 
(1901). — Byx, B. 36, 1917 (1903). — v. Merxarz. B. 52, 870 (19193. 


a 
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2.4-Dichlor-pyrimidin! — aus Uracil (S. 1187) — schmilzt bei 63° und siedet 
unter 773mm Drack bei 209° (korr.). — Leicht zuginglich (aus Methyluracil. 
S. 1191) ist das 2.6-Dichlor-4-methyl-pyrimidin’?. Es schmilzt bei 46—47". 
siedet bei 219° (unkorr.), lést sich schwer in hei8em Wasser, leicht in Alkohol und 
riecht ahnlich dem Acetamid; sein Dampf reizt zu Trinen und zum Niesen. Mit 
rauchender Jodwasserstoffsiiure in der Kiilte gibt es Jod-methyl-pyrimidin, beim 
Kochen mit Jodwasserstoffsinre und Phosphor aber Jod-oxy-methyl-pyrimidin, beim 
Kochen in Wasser mit Zinkstaub das 4-Methyl-pyrimidin (vgl. S. 1175, Formel- 
reihe F). Mit Natriummethylat in kochendem Methylalkohol entsteht 2.6-Dimethoxy- 
4-methyl-pyrimidin, wahrend die Einwirkung von alkoholischem Ammoniak bei 100° 
zu zwei isomeren Chlor-amino-inethyl-pyrimidinen fiihrt. 

2.4. 6-Trichlor-pyrimidin > — Schmelzp. 21°, Siedep. 213° (755 mm) — wird 
aus Barbitursiure (S. 1194) gewonnen. Ks tauscht, mit alkoholischem Ammoniak 
bei gewohnlicher Temperatur behandelt, ein Chioratom [teils das in 2, teils das in 
4(=6) befindliche|] gegen NH, aus, bei ctwa 160° zwei Chloratome, oberhalb 200° 
alle drei Chloratome. — Das sowohl aus Alloxan (S. 1199) wie aus Dialursiure 
(S. 1203) erhiltliche Tetrachlor-pyrimidin' krystallisiert aus Methylalkohol in farb- 
losen Blattchen, schmilzt bei 70°, besitzt einén scharfen ecampherihnlichen Geruch, 
ist mit Wasserdimpfen fliichtig, 1a8t sich tiber Zinkstaub unverdndert destillieren, 
wird aber in kochendem Wasser durch Zinkstaub zu Pyrimidin reduziert. Beim 
Kochen mit Natriumjodid in Alkohol liefert es Dichlor-dijod-pyrimidin. 


AS ree wate’ wurden aus Nitro-Derivaten. des Uracils und 
Methyl-uracils (vgl. 8S. 1189, 1192) durch Umsetzung mit Phosphoroxy- 
chlorid bereitet. 

Das aus Nitro-uracil entstehende ot Diehloroanierospyrimfdin krystalliert 
aus Petrolither in farblosen blittchen, schmilzt bei-29-3° und siedet unter 58 mm 
Druck bei 154°; sein Dampf riecht stechend und greift die Augen hefti¢g an. 


Amino-Derivate. 


Ein hiufig eingeschlagener Weg zur Bereitung von Amino-Derivaten 

der Pyrimidine® besteht darin, da8 man in den Polyhalogen-Derivaten 
o.) durch Behandlung mit Ammoniak das Halogen partiell durch NH, . 
ersetzt’ und darauf das zuriickgebliebene Halogen durch Reduktion 


. 


1 GapeiEL, B. 38, 1690 (1905). -- Jounson, Mence, C. 1906, II, 150s. 

* Gapriet, Cotman, B. 32, 1527, 1533, 2921 (1899); 35, 1569 (1902). 

%* GaurRiEL, B. 33, 3666 (1900); 34, 3363 (1901). — Bit TTNER, B. 36, 2227 (1908). 
— Gasnirt, Cotman, B. 37, 3657 (1904). 

Uber Trichlor-4-methyl- pyximidin s. R. Benrenp, A. 229, 25 (1885). 

4 Cramicran, Macnacut, B. 18, 3445 (1885). — Emery, B. 34, 4178 (1901). 

* Ganriet, Corman, B. 34, 1235, 1242 (1901). — Isay, B. 39, 252 (1906). 

* AuBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen vgl. noch z. B.: 
Ayncerstein, B. 34, 3962 (1901). — K.F.M. J. Scammpr, B. 85, 1577 (1902). — 
Gasriet, LB. 37, 3642 (1904). — Gernoross, B. 38, 3398 ff. (1905). — Jounson, 
Mackenziz, Am. 42, 353 (1909). — v. Merxarz, B. 52, 870, 873, 875 (1919). 

7 Vel. z: B.: Gasrier, Corman, B. 32, 2922 (1899). — Scutenxer, B. 34, 2820 
/1901). — Ganeret, B. 38, 1690 (1905). 

. Uber Aminohalogen-pyrimidine vgl. auch: GasrieL, Corman, B. 36, 3383 (1908). 
— 7. B. Jounson. Srorey. Am. 40, 132, 141, 148 (1908). 
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(meist mit Zinkstaub in heiBem Wasser) entfernt. So gelangt man z. B. 
vom 2%4.6-Trichlor-pyrimidin (vgl. S. 1177) tiber zwei isomere Amino- 
dichlor-pyrimidine (IX und X, 8. u.) zu zwei Monoamino-Derivaten des 
Pyrimidins selbst. 


Cl NH, 
og ee 
1X) | E X) S : 
cil. Nn, i RE 
N x 


2-Amino-pyrimidin! (aus IX) schmilzt bei 127—128° und lést sich in Wasser 
leicht mit neutraler Reaktion; das beim Eindunsten der salzsauven Lésung zu- 
riickbleibende Hydrochlorid hat die Zusammensetzung C,H,N,Cl. — 4-Amino- 
pyrimidin? schmilzt bei 151—152° und lést sich in Wasser leicht mit stark alka- 
lischer Reaktion. 

2-Amino-4. 6-dimethyl-pyrimidin® wird analog Gleichung Ab (8.1173) aus 
Guanidin und Acetylaceton erhalten, ist in kaltem Wasser fast unldslich, in heiBem 
leicht léslich und reagiert stark alkalisch. 


Homologe des 4-Amino-pyrimidins sind die sogenannten ,,Kyanal- 
kine“, die aus Alkylcyaniden durch Trimerisation hervorgehen (vgl. Bd. I, 
Tl. I, S. 485—487). Franxkuanp und Koxise* entdeckten 1848 das erste 
Beispiel dieses interessanten Vorgangs, als sie Kalium auf Athyleyanid 
— in der Absicht, das freie Athyl zu gewinnen, — wirken lieBen. 
Spater hat man ath hauptsachlich des metallischen Natriums bedient, 
um die Polymerisation zu bewirken. Wéahrend die Alkalimetalle die 
Polymerisation bei gewéhnlicker Temperatur —— sogar in sehr lebhafter 
Reaktion — hervorrufen, wirken Natriummethylat oder Natriumithylat 
im gleichen Sinne erst beim Erhitzen®. Sehr glatt verlauft die Kyan- 
alkin-Bildung beim Erhitzen der Alkylcyanide mit Natriumamid®. 


Ernst v. Meyer begann 1880 ein eingehendes Studium der Kyan- 
alkine, das ihn schlieBlich 1889 zur Aufklirung ihrer Struktur? fihrte. 
Man kann sich ihre Bildung durch die Annahme erklaren®, daB in einem 
Molekil Alkyleyanid R-CH,-CN (wo R =H oder Alkyl) zwei Wasser- 
stoflatome von dem der Cyangruppe benachbarten Kohlenstoffatom an 
deren Stickstoffatom wandern, und daB® das derart verinderte Molekil 


RG. OC(NH,)< mit 2 Molekiilen unverinderten Alkylcyanids R-CH,-CN 
in folgender Weise reagiert: | 


' Burrner, B. 36, 2229 (1903). — Waeerer, Jamieson, C. 1908, [, 1468. -- 
S. auch T. B. Touaecee Aer Am. 38, 240, 244 (1907). 

2 Birrner, B. 36, 2231, 22382 (1908). — Wee er, T. B. Jouxson, 
1087, 1088. — Vee . 1907, II, 1530. 


* A. und C. Comsgs, BI. [3] 7, 791 (1892). 
* A, 65, 269 pene 5 Scuwarze, J. pr. {2] 42, 1 (1890) 
6 kK. v. Meyer, C. 1906, T, 942. 7 E. v. Meyer, J. pr. [2] 39, 262 (1889). 


‘ E. v. Meyer, C. 1906, I, 941. 


| NH 
N >C.-NH : 
POH OO ak al yea N=C | 
+ N= A = R-CH,-C¢ YOR . (G) 
CH,-R NO 
CH,-R 


Kntsprechend dieser Auffassung sind nur die Alkylcyanide mit pri- 
marem Alkyl zur Bildung von Kyanalkinen befahigt!. Von den drei Stick- 
stoffatomen der Kyanalkine fungiert eines als Amino-Gruppe, die sich bei 
starkem Erhitzen mit konzentrierten Mineralsauren oder durch Einwirkung 
von salpetriger Saure in Eisessig gegen Hydroxyl austauschen laBt. Die 
hierdurch im Falle des ,,Kyanathins“ (des Kyanalkins aus Athylcyanid) 
gebildete Verbindung C,H,,ON, erweist sich als 4-Oxy-5-methyl-2.6- 
diathyl-pyrimidin (bzw. die desmotrope Oxo-Verbindung), da sie nach der 
allgemeinen Oxypyrimidin-Synthese (Gleichung Aa auf 8. 1173) aus Pro- 
pionamidin und Propionyl-propionsaureester (Bd. I, Tl. II, S. 1155) auf- 
gebaut werden kann: 


_-NH, 4 C,H,0-CO._ 


CH, CHC oc- >>CH-CH, 
CH,-CH, 
: NH s) COL 
= H,O + C.H.-0H + CH,-CH,-C<& CCH, 6: ED 
07 
CH,-CH, 


Sie geht durch Einwirkung von Phosphorpentachlorid in eine Ver- 
bindung C,H,,N,Cl iiber, die beim Erhitzen mit Ammoniak Kyanathin 
zuriickliefert. 

Auch ,,gemischte“ Kyanalkine? -- 4 B. ,,Kyanmethaithin“ C,H,,N, aus 
1 Mol. Methyleyanid C,H,;N und 2 Mol. Athyleyanid C,H;N — sind bekannt. 

Das einfachste Kyanalkin — Kyanmethin®, entsprechend Formel 
XI (s. u.) als 4-Amino-2.6-dimethyl-pyrimidin oder entsprechend 


NH; : NH 
. N==C NH— 
Oo ae 0f Se 
XD CH, One DoH , XII) CH, ae DoH 
CH, ; CH, 


der desmotropen Forme] XII als 4-Imino-2.6-dimethyl-pyrimidin- 
dihydrid-(3.4) zu bezeichnen, — entsteht aus (unvermischtem) Aceto- 
nitril: durch Natrium; bei der anfangs heftig verlaufenden Reaktion ent- 


1 E. vy. Meyer,-J. pr. [2] 37, 396 (1888). : 

® Vgl.: Ruess, E. v. Meyer, J. pr. {2] 81, 112 (1885). — Wacun, J. pr. [2] 39, 
247 (1889). 

3 Au. G. Bayer, B. 2, 319 (1869); 4, 176 (1871). — KE. v. Meyer, J. pr. [2] 27, 
152 (1883). — Kexrer, J. pr. [2] 31, 363 (1885). — Pinner, B. 22, 1600 (1889). — 
Hoprzwarr, J. pr. [2] 39, 244 (1889). 
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weicht reines Methan (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 486). Auch erhalt man das 
Kyanmethin, weun man das aus Deetonnril in absolutem Ather durch 
Natrium gebildete Salzgemisch, das aus Natriumcyanid und der Natrium- 
verbindung des dimolekularen Acetonitrils besteht (vgl. Bd. 1, Tl. L. 
S. 485, 486: Bd. I, Tl. II, S. 1143), mit Acetonitril erhitzt: 


N C—N NH, 
FG Se N==C . 
CEEOL TES Ayes cet \cH (1) 
HN=C Nx 
CH, CHy 


Kyanmetbin schmilzt bei 180—181° und -sublimiert dann ohne Zer- 
setzung in feinen weiBen Nadeln. Es wird schon von 0-64 Tl. Wasser 
bei 18° aufgenommen; die Lésung reagiert stark alkalisch. Das Hydro- 
chlorid hat die Zusammensetzung C,H,,N,Cl. 

Kyaniithin' (4- Amino-5-methyl-2.6-diaéthyl-pyrimidin) — aus Propio- 
nitril (Athyleyanid) — schmilzt bei 189° und ist in kaltem Wasser sehr viel schwerer 
léslich als Kyanmethin; es bedarf bei 17° 1380 Tl. Von Natriumamalgam wird es 
in saurer Lésung unter Bildung von Ammoniak und Propionaldehyd zersetzt. — 
Kyanpropin® (4-Amino-5-dthyl-2.6-dipropyl-pyrimidin) schmilzt bei 115° 


Von den Diamino-Derivaten? der Pyrimidine verdient das 4.0- 
Diamino-pyrimidin* (Schmelzp. 202-5°, Siedep. 229° unter 32 mm 
Druck), das aus 2.4-Dichlor-5-nitro-pyrimidin (S. 1177) auf folgendem 
Wege: 


N-~ S—NO, NH, Nv “ —NO, HI Nv S—NH, (Ki 
ot le “in der Kiilte atl J—NH, SInl be Ue 
N N N 


erhalten wird, als einfachster Vertreter der ortho-Diamine Erwihnung. 
Diese zeigen in der Pyrimidin-Reihe ebenso wie in der Benzol-Reihe 
die Fahigkeit zu Orthokondensationen, durch welche ein zweites Ring- 
system angegliedert wird. So bildet sich aus dem 4.5-Diamino-pyri- 
midin durch Kochen mit Ameisensiiure ein Formyl-Derivat. das beim 
Erhitzen in Purin iibergeht: 


mie mies. ONSC.H = 20,0 4 Nie Son L 
ik a aera eee Co ugeentegs (L) 
~~ eee 
N N 
‘ Frankianp, Kose, A. 65, 283 (1848). — E.v. Meyer, J. pr. {2} 22, 261 


(1880); 26, 342 (1882); 30, 115 (1884); 38, 584 (1888); 39, 194, 273 (1839). — 
Riess, J. pr. [2] 30, 145 (1884). — Herrenpr, J. pr. [2] 53, 249 (1896). 
» E. v. Meyer, J. pr. [2] 37, 397 (1888). —- Wacue, J. pr. [2] 39, 246 (1889). — 
Hohere Homologe: Tricer, J. pr. {2} 37, 407 (1888). 
' Vel. z. B.: Gapriet, Cotman, B. 34, 1246, 1252, 1253 (1901). — Scurenxer. 
B. 34, 2822, 2826 (1901). — Birrner, B. 38, 2233 (1903). 
* Isay, B. 39, 255 (1906). 
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-geradeso wie aus o-Phenylendiamin das Benzimidazol gebildet wird 
(vgl. S. 485). 

2.4.6-Triamino-pyrimidin! kann aus 2.4.6-Trichlor-pyrimidin durch Erhitzen 
mit alkoholischem Ammoniak auf 215° erhalten werden und entsteht ferner durch 
Kochen von Guanidin mit Malonitril in alkoholischer Lisung: 


NH ,6@ jN—C—NH 
HW—CZ) .. + NOH, S HLN—C/ Scu’ ; (M) 
\nH, 0< \yn=02NH, 
AK 


das tiber Kalk und Schwefelsiure getrocknete Hydrochlorid hat die Zusammen- 
setzung C,H,N;Cl,. Das Triamin 1i8t sich durch Salpeterschwefelsiure in cin 
Nitro-Derivat iiberfithren, aus dem man durch Reduktion 2.4.5.6-Tetraamino-pyri- 
midin? erhiilt. age 

Eine Nitrierung solecher Art, wie die eben erwibote, — d.h. Bildung von 
Amino-nitro-pyrimidinen ® — ist noch fir mehrere Aminokérper der Pyrimidin-Reihe 
beobachtet worden. Zuweilen tritt aber die Nitro-Gruppe nicht in den Kern, son- 
dern in die Amino-Gruppe, und es bilden sich Nitramzne, die sich als solche durch 
ihre saure Natur zu erkennen geben‘. 


Als Amino-Derivat eines hydrierten Pyrimidins® kann die Verbindung 
betrachtet werden, die sich durch Reaktion von Guanidin auf Mesityl- 
oxyd bildet: 

NH, -CH 
I git * =o H, ar “UN . N 
I,N Oe + aoe 2 4 9 N ye 2 (N) 


‘N—C(CH 
NH  C(CH,), (CH): 


Es bedarf-kaum der Erwahnung, daB die im Voranstehenden als 
Amino-Derivate formulierten Verbindungen auch als Imino-Derivate 
(Imide von Oxo-Verbindungen) aufgefaBt werden kénnen; fiir jede NH,- 
Gruppe, die man sich durch Bindungswechsel in >NH verwandelt denkt, 
geht dann eine doppelte Bindung des Pyrimidin-Kerns in einfache iiber 
(vgl. Forme] XI und XII auf S. 1179). 


Oxy-Derivate. 


Treten Hydroxyle an die Kohlenstoffatome des Pyrimidin-Kerns, so 
besteht — sofern nicht an den Eintrittsstellen Hydrierung erfolgt ist — 
die Méglichkeit der Desmotropie mit Oxo-Derivaten, z. B.: 


1 GaprieL, B. 34, 3363 (1901); 38, 149 (1905). — W. Traver, B. 37, 4545 
(1904). — Mercr, D.R.P. 165692 (C. 1906, I, 514). —2.4.5-Triamino-pyrimidin: 
Isay, B. 39, 262 (1906). 

2 Garret, B. 34, 3365 (1901); 38, 149 (1905). — W. ‘Traune, B. 37, 4546 (1904). 

* Uber synthetische Bildung von 2-Amino-d-nitro-pyrimidin (aus Guanidin 
und Nitromalondialdehyd) s. Hane, Brit, Am. Soc. 34, 86, 91 (1912). 

2 Vel. dazu Gasriet, Cotman, B, 34, 1235, 1240, 1254 (1901). 

5 W. Trause, R. Scuwarz, B. 32, 3163 (1899). 
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1) HO. on “>cH ee aie) OCC ont 


Die Oxo-Formulierung der hier in Frage stehenden Stoffe ist die ge- 
briuchlichere. Daher sollen simtliche Verbindungen, welche eine solche 
Formulierung zulassen, erst im folgenden -Abschnitte (s. u.) behandelt 
werden. 

Ausgeschlossen ist diese Formulierung, wenn Kohlenwasserstoffreste 
an den Sauerstoff gebunden sind. Alkory-Derivate} der Pyrimidine sind 
in gréBerer Zahl aus den Halogen-Derivaten (vgl. S.1176—1177) durch 
Erhitzen mit Natriumalkylaten in alkoholischer Lésung (Austausch von 
Halogen gegen Alkoxyl) bereitet worden. 


Als Beispiel sei das aus 2.4.6-Trichlor-pyrimidin (S. 1177) erhiltliche 2.4.6- 
Trimethoxy-pyrimidin* erwihnt, das bei 53° schmilzt und bei 232° destilliert. 


Oxo-Derivate. 


Wie oben bemerkt wurde, sollen in diesem Abschnitt alle Pyrimidin- 
Derivate vereinigt werden, fiir welche eine Oxo-Formulierung unter den 
durch Desmotropie sich bietenden Moéglichkeiten in Betracht kommt. 
Wir haben es hier mit einer Verbindungsgruppe zu tun, die an Zahl 
der bekannten Individuen auBerordentlich reich geworden ist und unter 
ihnen mehrere Stoffe von hervorragender Wichtigkeit umschlieBt. 

Weitaus die Mehrzahl der bisher bekannt gewordenen Vertreter 
enthalt Sauerstoff an den zwischen den beiden Ringstickstoffatomen be- 
findlichen Kohlenstoff (2 nach der iiblichen Bezifferung, s. Formel I auf 
8. 1172) gebunden. In ihren Molekiilen findet sich also der Harnstoff- 
Rest >N-CO-N< cyclisch geschlossen. Sie gehdren zu den cyclischen 
Harnstoff-Abkémmlingen, auf deren Beziehungen zu physiologisch be- 
deutungsvollen Stoffen schon mehrfach hingewiesen worden ist (s. ‘Bdel, 
TI. I, 8S. 1400—1401; Bd. II, Tl. III, 8. 454). 

Von den Staten, die wir heute als cyclische Ureide der Pyri- 
midin-Reihe zusammenfassen kénnen, sind am lingsten bekannt einige 
Abbau- Produkte der Harnsiiure. Mit diesen beschiftigten sich zwei 
denkwiirdige Untersuchungen, die durch einen langen Zeitraum von- 
einander getrennt sind. W0ouiEr und Liepie® legten 1837 den Grund; 
etwa 25 Jahre spater betrat Banyer* das Gebiet und fiigte den Alteren 
Ergebnissen eine reiche Ernte neuer Funde zu,. durch welche das Ver- 


1 Vgl. z. B.: E. v. Meyer, J. pr. [2] 22, 276 (1880);'39, 270 (1889). — Scuren-- 
KER, B, 34, 2828 (1901). — Ancersrein, B. 34, 3959 (1901). — Gaprrer, Couman, 
B. 36, 3379 (1903). — Jounson, Guest, Am. 42, 284 (1909). — JouNSON, Joycr, Am. 
Soe. 37, 2161 (1915). — v. Mergarz, B. 52, $75 (1919), 

a Roxrscs, B. 36, 2235 (1908). 

2 A, 26, 241 (1888). Z 

* A. 127, 1, 199 (1863); 180, 129 (1864). 
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standnis der ganzen Gruppe miachtige Férderung erfubr (vgl. S. 1172). 
Als Beispiele der Verbindungen, die in diesen alteren Untersuchungen 
eine bedeutende Rolle spielen, seien schon hier das Alloxan und die 
Barbiturséure genannt; im Sinne der Formeln III und IV (s. u.) kénnen 
wir sie heute als Tetraoxo- bzw. Trioxo-pyrimidin-hexahydrid bezeichnen. 


HN, (0) HN 
I) od Bag IV) er 
\ CO Oc CO 
NH NH 
(anhydrisches Alloxan) (Barbitursadure) 


Das Alloxan entsteht direkt durch Oxydation der Harnsiure, die 
wir heute gem&B Formel V (s. u.) als Trioxo-Derivat eines hexa- 
hydrierten Purins (vgl. S. 1172 Formel II) auffassen diirfen. Vergleicht 
man Forme] V mit III, so erkennt man, daB- bei der Bildung des 
Alloxans die Imidazol-Halfte des Purin-Kerns zerstért wird, die Pyri- 


CO 
HN eat HN~ ‘CH 
” od An wae? Dod Moc 
PSN ES 
NH 
1 ee (Methyl-uracil) 


midin-Halfte erhalten bleibt. Als man sich in spaterer Zeit bestrebte, 
die Harnsdure synthetisch aufzubauen, wurde dieses Ziel auf dem um- 
gekehrten Wege erreicht, d. h. indem man cyclischen Ureiden der 
Pyrimidin-Reihe einen Imidazol-Ring anglicderte. So gewannen nunmehr 
die Pyrimidin-Kérper als Zwischenglieder des Aufbaus eine neue Be- 
deutung fir das Harnsdure-Problem. Die erste glatte Synthese nahm 
ihren Ausgang von der aus Acetessigester und Harnstoff leicht erhalt- 
lichen Verbindung VI, die von Rosert Besrenp entdeckt, Methyl-uracil 
genannt ‘und in ausgezeichneten Untersuchungen seit 1885 eingehend 
bearbeitet wurde. 

Den anfanglich nur synthetisch erhaltenen Verbindungen vom T'ypus 
des Uracils (Dioxo-pyrimidin-tetrahydride) begegnete man spater als 
Produkten der Hydrolyse von ,,Nucleinsiuren“ (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 948) — 
Stoffen, denen eine besondere Lebenswichtigkeit zukommt, da sie in 


Go co 
- HN SCH - HN~ ‘C-CH 
ber ae low? a od lou = oo oc Jon 
ee Ages 
NH Xi NH 
(Uracil) (Thymin) ; (Cytosin) 


Verbindung mit Proteinen sich am Aufbau der Zellkerne beteiligen. 
In-den Jahren 1893—1900 wurden das Uracil selbst. (Formel VII), ein 
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Methyl-uracil VIII (Thymin) und ein Uracilimid IX (Cytosin) zuerst 
aus Nucleinséuren erhalten. Man verdankt ihre Entdeckung KossEn 
und seinen Schiilern; mit der Erkenntnis ihrer Konstitution (vgl. S. 1188, 
1190, 1210) ergab sich fiir den Pyrimidin-Kern, der anfinglich als mole- 


kulares Geriist fiir einen Auswurfstoff des Organismus — die Harn- 
siure — das Interesse gefesselt hatte, eine biochemische Beziehung zu 


den Wachstumserscheinungen in der Zelle?. 

Es ist die Frage aufgeworfen worden, ob die hier genannten einkernigen 
Pyrimidin-Kérper, die durch eingreifende Hydrolyse aus den Nucleinsiuren neben 
Purin-Derivaten gebildet werden, vielleicht sekundiir durch Zerstérung von Purin- 
Korpern entstehen. Die Untersuchungen hieriiber haben aber zu dem Ergebnis 
gefiihrt, daB sie als selbstindige Komponenten der Nucleinsiiure-Molekiile anzu- 
sehen sind”. 

Die auBerordentliche Ausdehuung des Gebiets ]4Bt eine Gliederung 
angezeigt erscheinen. Im Folgenden wird die Kinteilung zunichst auf 
die Anzahl der Sauerstoffatome gestiitzt, die an Kohlenstoffatome des 
Pyrimidin-Kerns gebunden sind. Auf die Verbindungen, deren Sauer- 
stoffatome samtlich an esocyclische Kohlenstoffatome gebunden sind, 
folgen dann solche, welche Sauerstoff nicht nur an esocyclische, sondern 
auch an exocyclische Kohlenstoffatome gebunden enthalten. SchlieBlich 
werden Verbindungen behandelt, welche sich durch Austausch von Sauer- 
stoff, der an esocyclische Kohlenstofiatome gebunden ist, gegen die Imino- 
und die Oximino-Gruppe ableiten lassen. 

Fiir die Namenbildung werden von den Desmotropie-Méglichkeiten 
im Folgenden meist die beiden auBérsten beriicksichtigt: d. h. die 
Formen, bei welchen der Pyrimidin-Kern méglichst gesiattigt und miég- 
lichst ungesattigt erscheint (z. B. X und XII). Zwischenformen (wie XJ) 


0 OH 08 

C C Ores 
= BN SCHrOe a Ne OR ce Nj7™ C-0H 
OOK 200 atikean tS age 6.8) ; : HO- Cx Je.on 

N N N 

H H 


bleiben unberiicksichtigt, sofern nicht eine besondere Veranlassung vor- 
liegt, sie zu erdrtern. 


i Saure Natur® tritt bei den cyclischen Ureiden der Pyrimidin-Reihe oft in 
hohem Grade auf (ygl. S. 1195, 1196, 1201, 1204, 1212). 


1 Vel. Kossex, B. 34, 3248 (1901). 

2 Vgl.: Sreuper, H. 53, 508 (1907); 57, 159 (1908). — Levens, Manvet, Bio. Z. 8, 
233 (1908).\— Ossorne, Heyz, C. 1908, I, 1710. — Levene, H. 57, 155 (1908). — 
Levene, Jacobs, B. 43, 3151 (1910); 44, 1027 (1911). — Levens, La Forge, B. 45, 
608 (1912). 

3 Vgl.: Woop, Soc. 89, 1837 (1906). — H. Burz, A. 404, 186 (1914). — Car- 
cacnt, R. A. L. [5] 25,1, 643 (1916). — Bigsexey, R.'37, 151, 155, 158 (1918). 
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1. Verbindungen mit einem an esocyclischen Kohlenstoff gebundenen 
Sauerstoffatom. 


Von den Monooxo-pyrimidin-dihydriden (bzw. Monooxy-pyrimidinen, 
deren Sauerstoff in 2-Stellung sich befindet}, ist sehr ausfiihrlich unter- 
sucht der Acetylaceton-Harnstoff? (4.6-Dimethyl-2-oxo-pyrimidin- 
dihydrid bzw. 4.6-Dimethyl-2-oxy-pyrimidin), den man als Sulfat 
durch Kondensation von Acetylaceton mit Harnstoff in alkoholischer 
Lésung bei Zugabe von konz. Schwefelsdure erhilt: 


NH, CO-CH, eA OF: 
O06 Se SCH, & 2H.0F oc’ SCH, (0) 

NH, -€O-CH, Cae SoH 

3 


In freiem Zustand bildet die in Wasser sehr leicht lésliche Verbindung 
Krystalle, die 2 Mol. Wasser enthalten und zuweilen farblos, zuweilen 
aber schwach gelb erhalten werden. Die farblosen wie die farbigen 
Krystalle schmelzen bei 197°. Vielleicht entsprechen die beiden Modi- 
fikationen zwei desmotropen Formeln. 

In groBerer Zahl sind die hierher gehdrigen Verbindungen mit 
Sauerstoff in #S/ellung bekannt. Es sind dies die Stoffe, zu denen man 
analog Gleichung Aa auf S. 1173 und -H auf S. 1179 durch Kondensation 
von Amidinen mit £-Oxo-carbonsdureestern*, sowie von den Kyanalkinen 
durch Erhitzen mit Mineralsiuren oder Einwirkung von salpetriger Saure 
is. S. 1179) gelangt. Bei der Alkylierung mit Alkylhaloiden liefern sie 
N-Alkyl-Derivate. 

Der cinfachste Vertreter — 4-Oxy-pyrimidin* bzw. 4-Oxo-pyrimidin- 
dihydrid (Pyrimidon) — ist aus 2.4-Dichlor-pyrimidin durch Einwirkung von 
konzentriertem Jodwasserstoff und rotem Phosphor gewonnen worden, schmilzt bei 
164—165° und ist in Wasser sowie Alkohol sehr leicht’ loslich. — 2-Methyl-4-oxy- 


pyrimidin® — aus Acetamidin und Formylessigester herstellbar — krystallisiert 
- aus Alkohol in Bischeln vom Schmelzp. 212° und scheidet sich aus Wasser mit 


1 Uber den einfachsten Vertreter.— das 2-Oxy-pyrimidin — s.: JoHnson, 
Joyce, Am. Soc. 37, 2156, 2163 (1915); iiber sein 5-Nitro-Derivat s. Hatz, Bri, 
Am. Soc. 34, 83, 89 (1912). 


2 Evans, J. pr. [2]. 48, 491 (1893). — Anarrstern, B. 34, 3956 (1901). -- 
WuoeELER, Jamieson, Am. 32, 357 (1904. — pe Haan, R. 27, 162 (1908) -— 
O. Stark, B. 42, 699, 708 (1909). A. 381, 143 (1911), — O. Starx, Bécemann, 


B. 48, 1126 (1910). — Hare, Am. Soe. 36, 104 (1914). 
$ Pinner, B. 22, 1612 (1889); 28, 476 (1895). ,,Die Imido&ther“ (Berlin 1892), 


S. 209 ff. 
4 Wueeter, C. 1907, II, 1529. — Wuee.er, JaMreson, C. 1908, J, 1468. 
5 Gasniet, B. 37, 3640 (1904). — Uber 6-Methyl-4-oxy-pyrimidin s. 


GaprieL, Cotman, B. 32, 2930 (1899). 


Mryer-Jaconson , org. Ch. Is. (1. u. 2. Auf!.) 


15 (Oktober 1919). 


/ 
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11/, Mol. Krystallwasser ab. — 5-Methyl-2.6-diiithyl-4-oxy-pyrimidin' — das 
dem Kyanithin (S. 1180) entsprechende Oxypyrimidin (vgl. S. 1179) — krystallisiert 
aus Wasser in prachtvollen Nadeln, schmilzt bei 156—157° und sublimiert schon 
vor dem Schmelzen; es lést sich in 133 Tl. Wasser von 25°, reichlich in heiBem 
Wasser. 

Ein Monooxo-tetrahydrid (bzw. Monooxy-dihydrid) liegt in dem Anhydro- 
diacetonharnstoff? (4.4.6-Trimethyl-2-oxo-pyrimidin-tetra- 
hydrid) vor, der reichlich bei der Kinwirkung von Kaliumcyanat auf 
oxalsaures Diacetonamin in siedender wiBriger Lésung entsteht: 


H,N- C(CH,), NH—C(CH,), 
CO:NH + SCH, ‘=! 8,04 OC >CH . (P) 
: OC-CH, NH—C(CH,) 


Er schmilzt bei 194°, lést sich in kaltem Wasser wenig und gibt mit Salpeter- 
schwefelsiure ein Trinitro-Derivat. 

Ein Jfonooxo-hexahydrid ist der Trimethylen-harnstoff*® (2-Oxo- 
pyrimidin-hexahydrid bzw. 2-Oxy-pyrimidin-tetrahydrid), der 
beim Erhitzen von Trimethylendiamin mit Diathylcarbonat auf 180° 
gebildet wird: 


H,N-CH, NH-CH, 
CO(0-C,H,), + SH, = 20,H,-OH + OCM >CH, @Q 
H,N-CH, NH-CH, 


ferner (neben Hydro-uracil, S. 1193) bei der elektrolytischen Reduktion 
der Barbitursdéure (vgl. S. 1195—1196) entsteht. Ey krystallisiert aus 
Wasser in prachtigen farblosen Prismen, schmilzt bei 260°, destilliert in 
kleinen Mengen unzersetzt, lést sich leicht in Wasser und wird durch 
konzentrierte Alkalien daraus in feinen Nadeln gefiallt. 

Ein Homologes — 4-Methyl-2-oxo-pyrimidin-hexahydrid‘* (Schmelzp. 200° 
bis 202°) — wird dureb elektrolytische Reduktion des 6-Methyl-uracils (S. 1191) 
erhalten. Es ist gegen kochendes Alkali bestindig, auch gegen konz. Salzsiure 
noch bei 140°, wird aber bei 200° durch starke Salzsiure oder Schwefelsiure in 
Kohlendioxyd und 1.3-Diamino-butan gespalten. 


2. Verbindungen mit xwet an esocycischen Kohlenstoff gebundenen 
Sauerstoffatomen. 


Dioxo-pyrimidin-tetrahydride baw. Dioxy-pyrimidine mit 2.4-Stellung der | 


Sauerstoffatome sind die Uracile, deren Wichtigkeit schon S.1183—1184 


’ E. v. Meyer, J. pr. [2] 22, 267 (1880); 26, 342, 348, 368 (1882); 39, 263, 270, 
276 (1889). 

Andere Oxy-pyrimidine aus Kyanalkinen: E. y. Meyer, J. pr. [2] 27, 154 (1883); 
39, 265 (1889). — Woutner, J. pr. [2] 29, 131 (1894). — Wacue, J. pr. [2] 39, 248 
(1889). — Scuwarze, J. pr. [2] 42, 17 (1890). 

2 W. Travse, B. 27, 278 (1894). — W. Travee, H. Lorenz, B. 32, 3160 (1899). 
— N-Phowyi- Derivat: W. Travse, Scuatt, B. 32, 3174 (1899). 

* E. Fiscner, H. Koon, A. 232, 224 (1886). — Tarer, Weinscuenx, B. 33, 3383, 
3386 (1900). — Francurmont, Friepmann, R. 26, 218 (1907). 

4 Taret, Weinscuenk, B. 33, 3378 (1900). 
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betont wurde; sie kénnen als Uréide der Enol-Formen von f-Oxo-car- 
bonsdureestern aufgefaBt werden. Am langsten bekannt ist das 6-Methyl- 
uracil, dessen von R. Brenrenp! aufgefundene Bildung aus Harnstoff und 
Acetessigester sich summarisch folgendermaBen darstellen Bt (iiber die 
Zwischenstufen vgl. Bd. I, Tl. II, S. 1406): 


NH,  C€,H,0-CO NH+CO 
OCG CH, = C,H,-OH + H,0 + 0C CH. (R) 
NH, CO—CH, NH-C—CH, 


Higentiimlicherweise l4Bt sich diese Reaktion nicht auf die Alkylacet- 
essigester iibertragen. . 

Dagegen kondensiert sich Guanidin im Sinne der Gleichung R mit Alkylacet- 
essigestern zu Uracil-monimiden vom Typus I (s.u.), aus denen sich die 5-Alkyl- 
6-methyl-uracile II durch Abspaltung von HN< beim Erhitzen mit rauchender Salz- 


NH-CO NH-CO 
I) HN:0 SOR Hy OC DCR. 
NH-C—CH, NH-C—CH, 
siure gewinnen lassen”. — O-Alkyl-isoharnstotte kondensieren sich sowohl mit. 


Acetessigester wie mit Alkyl-acetessigestern analog Gleichung B auf S.1173 zu 
O-Alkylithern der entsprechenden Uracile®. 

Von allgemeinerer Anwendbarkeit ist die von EK. Fiscurr und 
Rorper‘* ausgearbeitete Methode, Hydrouracile, fir deren synthetische 
Gewinnung verschiedene Verfahren zur Verfiigung stehen (vgl. S. 1193), 
in Uracile zu verwandeln. Man erhitzt die Hydrouracile mit 2 At.-Gew. 
Brom in Eisessig und entzieht den hierbei gebildeten Monobrom-Deri- 
vaten® {i Mol. Bromwasserstoff, am besten durch Erhitzen mit Pyridin, 
z. B. im einfachsten (praparatiy freilich ungiinstigsten) Valle: 


_ NH-CO : NH-CO NH-CO 
SS sir a ' 
oC SS CU, +> OC TSCHBr 23> O0CK DCH. ) 
NH.-CH, NH-CH, NH-CH 


Das Uracil selbst (2.4-Dioxo-pyrimidin-tetrahydrid bzw. 
2.4-Dioxy-pyrimidin®) — Formel VII, 8. 1183 -- wurde 1900 in 
Kossets Laboratorium (vgl. S. 1184) von Ascott’ entdeckt, der aus den 


1 A. 229, 5 (1885). 

2 Vgl.: Scutenxer, B. 34, 2812 (1901). — Bys, B. 36, 1915 (1903). 

3 Bruce, Am. Soc. 26, 453—456 (1904). 

4 B. 84, 3751 (1901). — S. auch Taret, Tuompson, B. 40, 4495 (1907). 

5 Zur Brom-Stellung s. Gaxsriet, B. 38, 632 (1905). 

® In der Literatur herrscht merkwiirdigerweise der Gebrauch, bei der Be- 
nennung von Uracil-Abkémmlingen den beiden Sauerstoffatomen des Uracils die 
Ziffern 2-6 zu geben; diese Bezifferung ist zwar gleichbedeutend mit der Beziffe- 
rung 2-4, entspricht aber nicht dem sonst tiblichen und selbstverstindlichen Usus, 
unter den méglichen Ziffernangaben die kleinste zu wihlen. 

7H. 31, 162 (1900). 
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Produkten der Hydroiyse von Hefenuclein eine Verbindung C,H,O,N, 
isolierte und gleich die Vermutung aussprach, daB sie das damals noch 
unbekannte Uracil sei. In der Folge wurde der gleiche Stoff haufig 
bei der Spaltung von Nucleinsiuren verschiedener Herkunft (sowohl 
tierischer wie pflanzlicher) — z. B. Thymusnucleinsiure, Fischeier- 
nucleinsiure — durch Erhitzen mit Sduren unter Druck erhalten’; die 
Triticonucleinsiure (aus dem Weizenembryo) z. B. liefert ihn in einer 
Menge von ca. 11°/,. Meist treten hierbei neben dem Uracil das 
Thymin? (S. 1189) oder das Cytosin (S 1209) oder beide Stoffe auf. Auch 
bei der Autolyse von Organen (Pankreasdriise, Milz) ist Uracil als Zer- 
fallsprodukt nachgewiesen worden ?, 


Synthetisch4 wurde das Uracil zuerst 1901 von E. Fiscuzr und 
Roeper aus dem Hydrouracil bereitet (s. S.1187 Formelreihe S). H. L. 
WHEELER und Merriam fanden dann 1903 eine bequemere Methode auf, 
indem sie vom Thioharnstotf ausgingen, dessen S-Methyl-Derivat gemaB 
Gleichung B auf 8. 1173 mit Natrium-Formylessigester kondensierten 
und das so entstandene 2-Methylmercapto-4-oxy-pyrimidin mit konz. Salz- 
siure oder besser Bromwasserstoffsiiure kochten, wobei es unter Ab- 
spaltung von Methylmercaptan in sehr guter Ausbeute Uracil liefert. 
Spiter zeigten WHEELER und Lippe, daB man den Thioharnstoff selbst 
mit Natrium-Formylessigester zu 2-Thiouracil (S. 1222) kondensieren 
kann, das sich dann durch Kochen mit einer waBrigen Lésung von 
Chloressigsiure (11/, Mol.-Gew.) leicht zu Uracil entschwefeln laBt. 


Durch diese Synthesen wurde die Auffassung des aus den Nuclein- 
siuren gewonnenen Stoffes C,H,O,N, als Uracil bestatigt. Das Uracil 
krystallisiert aus Wasser in farblosen feinen Nidelchen, schmilzt — 
rasch erhitzt — bei 338°, ist in Alkohol und Ather fast unléslich, in 
heiBem Wasser leicht, in kaltem ziemlich wenig léslich und wird von 
Ammoniak leicht anfenaima’ 


‘ Vgl.: Osporne, Harris, H. 36, 107 (1902), — Kossex, Srsuper, H. 37, 246 
(1903). — Levene, H. 38, 82 (1903); 39, 6, 8 (1903). — Levens, Srooxzy, H. 41, 
404 (1904). — Manpxt, Levens, C. 1906, 1, 1790. — Ossorne, Hexi, C. 1908, TI, 
1710. — Levene, Jacozs, B. 43, 8153, 3161 (1910). 

* Quantitative Trennung von Thymin und Uracil: T. B. Jounsoy, C. 1908, 

II, 1043. 
8 Vgl.: Levene, H. 37, 527 (1903); 41, 397, 402 (1904). ©, 1905, 1, 104. — 
Jones, H. 42, 42, 52 (1904). 

* E. Frscner, Roeper, b. 34, 8761 (1901). — Wueerer, Merriam, Am. 29, 480, 
485 (1903). — Gasrirt, Corman, B. 36, 3380 (1903). — Wuererer, Lippi, Am. 40, 
547, 552 (1908), — Jounson, Hirt, Am, Soc. 36, 366, 372 (1914). 

> Uber das Kaliumsalz und andere Silas s.: Jounson, Crarp, C. 1908, II, 
1265. — Myers, C. 1910, I, 1621. 

Uber V-Alkyl-Derivate s.: Joanson, Heyz, Am. 37, 628 (1907). — Joun- 
son, Crarr, C. 1908, II, 1265. — Jounson, Dersy, Am. 40, 444 (1908). — WHEELER; 
Jounson, Am. 42, 30 (1909). 
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Wird eine waBrige Lésung deé Uracils mit Bromwasser! bis zur bleibenden 
Farbung versetzt und dann iiberschiissiges Barytwasser zugegeben, so entsteht auch 
in verdiinnten Lésungen ein purpurfarbener oder violetter Niederschlag bzw. eine 
entsprechende Firbung. — Mit Diazobenzolsulfonsiure gibt Uracil eine rot- 
gefarbte Lésung*. — Erhitzen mit Phosphoroxychlorid auf 140° bewirkt Ubergang in 
Dichlor-pyrimidin® (S. 1177). — Der tierische Organismus scheidet eingefiihrtes Uracil 
in betrichtlicher Menge unverindert aus, ohne daB eine bemerkenswerte Beein- 
flussung des Stickstoff-Stoffwechsels beobachtet wird‘. 

Ein wichtiges Derivat des Uracils ist das 5-Nitro-uracil® (5-Nitro- 
2.4-dioxy-pyrimidin), das man aus dem Uracil durch rauchende 
Salpetersiure (D:1-5) bei gewdhnlicher Temperatur in guter Ausbeute 
bereiten kann, Zuerst aber ist man zu ihm vom 6-Methyl-uracil (S. 1191) 
aus gelangt; trigt man dieses in ein auf 80° erwarmtes Gemisch von 
rauchender Salpetersiure und konz. Schwefelsiure ein, so erhalt man 
5-Nitro-uracil-carbonsiure-(6) (vgl. S. 1225), deren saures Kaliumsalz sich 
bei 130° in Kohlendioxyd und das Kaliumsalz des Nitro-uracils spaltet: 


NH-CO NH-CO. NH-CO 
oem CHS 00K DC: NO, —> OC >>C-NO, 2 (1) 
NH-C—CH, NH-C—CO,H NH-CH 


Das Nitro-uracil bildet goldgelbe Nadeln, verpufft bei héherer 'Tempe- 
ratur, ohne zu schmelzen, und ‘ist in Wasser, auch in kaltem Alkohol 
schwer ldslich. Es ist eine einbasische Saiure; K?5 = 0-000325. Sein 
Kaliumsalz KC,H,O,N, + H,O bildet schwach gelb gefarbte Krystiall- 
chen, ist in Wasser schwer léslich und reagiert neutral. DaB die Nitro- 
gruppe des Nitro-uracils an Kohlenstoff und nicht an Stickstoff gebunden 
ist, folgt z. B. aus seiner Uberfiihrbarkeit. in Dichlornitropyrimidin 
(S. 1177) durch Phosphoroxychlorid. Mit Zinn und Salzsaure laBt es 
sich zu Amino-uracil (S. 1211) reduzieren, wobei als Nebenprodukt Oxy- 
uracil (Isobarbitursiure, S. 1194) gebildet wird. 

Das Thymin (5-Methyl-uracil, 5-Methyl-2.4-dioxo-pyri- 
midin-tetrahydrid bzw. 5-Methyl-2.4-dioxy-pyrimidin) — For- 
mel VIII auf S. 1183 — fanden Kossen und A. NEumann 1893 bei der 
hydrolytischen Spaltung der Thymusnucleinséure auf; sie beobachteten 
es bald darauf auch bei der Hydrolyse anderer Nucleinsiuren®. Die 

1 Wueeter, Jounson, C. 1907, II, 1087. — Einwirkung von Chlorwasser: 
Jounson, Am. 40, 26 (1908). 

2 Jonnson, Ciarp, C. 1908, II, 1872. 

3 GapRIEL, B. 38, 1690 (1905). 

4 Menvet, Myers, \C. 1910, I, 1737. E 


5 Benrenp, A. 229, 35 (1885); 240, 3, 8 (1887); 253, 76 (1889). — Kourer, 
A. 236, 50 (1886). — Trisssacu, Ph. Ch. 16, 725 (1895). — Wueeter, Bristot, 
Am. 33, 441 (1905). — Isay, B. 39, 251 (1906). —. Orrz, A. 353, 281 (1907). — 


Jounson, Am. 40, 19 (1908). C. 1908, II, 1044. — Levene, La Foraz, B. 45, 618 
(1912). — Burrz, Hern, A. 413, 110 (1916). 

6 KosseL, Neumann, B. 26, 2753 (1893); 27, 2217 (1894). — S. ferner: Kossex, 
H. 22, 188 (1897). — Levene, H. 39, 4, 135, 478 (1903). — Levene, Srooxey, 


( é D ; Sed Se 


1190 Thymin (5-Methyl-uracil). 


Ausbeute aus Thymusnucleinsdure betragt ca. 8°/,. Meist wird aus 
den Nucleinsiiuren daneben Cytosin (S. 1209), zuweilen auch Uracil (vgl. 
S. 1187) erhalten. Zur Darstellung kann man z. B. Heringstestikel’ 
der Zersetzung mit 20-proz. Schwefelsiure bei 150° unterwerfen. 
Thymin konnte auch aus den Produkten der Autolyse von Lymph- 
driisen und Milz isoliert werden®. 

Die von SrevpeL* ausgesprochene Vermutung, das Thymin sei 5-Methyl-uracil, 
wurde durch mehrere Synthesen* bestitigt, zuerst von E. Fiscazr und Roeper auf 
folgendem, von der Methacrylsiure (Bd. I, TI. I, S. 958) ausgehenden Wege: 


NH, HO-CO NH-CO 
occ + yO > OC >CH.CH, 
NH, H,C NH-CH, 
Prtaserae und NH-CO 
r-Entziehung. 4 _ 
analog Formel- ocm DC: CH, i (ty 
reihe S (S. 1187) NH-CH 


Fir die priparative Gewinnung dirfte sieh das Verfahren von WuereLer und Mc 
Fartanp am besten eignen, dessen ersten Schritt die Kondensation von Thioharn- 
stoff mit Natrium-«-Formyl]-propionsiureester (Bd. I, Tl. I, S. 1097) in alkoholischer 
Lésung bildet: 


NH. ,H,0-CO NH-CO 
six + SOLONs aso ee tes eC Cr 
NH, | NaO-CH NH: CH 
Entschwet lung rab ae 4 
durch Chloressig- “— oom ZC: CHs (V) 
siiure (vgl. S. 1188) NH-CH 


Thymin® krystallisiert aus Wasser in farblosen Blattchen, schmilzt 
bei 340° und lést sich leicht in heifem Wasser, schwer in kaltem, in 
Ather sehr wenig, in waBrigen Alkalien leicht®. Kine wiBrige Thymin- 
Lésung wird durch Silbernitrat nicht gefallt; nach vorsichtigem Zusatz 
von Ammoniak (oder Barytwasser) zur Mischung entsteht aber ein 
voluminéser Niederschlag, der sich in  itberschiissigem Ammoniak 


leicht lést. ‘ 
H. 41, 405 (1904). — Levene, Manner, B. 41, 1905 (1908). — Inovyr, H. 57, 
313 (1908). . 


’ GuLewiiscn, H. 27, 180, 293 (1899). — Jones, H. 29, 461 (1900). 

> Ren, B. Ph. P. 3, 570 (1903). — Levens, C. 1905, I, 105. 

* H. 30, 539 (1900); 32, 241 (1901). ©. 1901, I, 443. — Molekulargewichts- 
bestimmung: Ascoxr, H. 31, 162 (1900). ; 

* E. Fiscner, Rorper, B. 34, 3752, 3758 (1901). — Wueeter, Merriam, Am. 29, 
481, 487 (1903). — Gerrnaross, B. 38, 3408 (1905). — Jonnson, Macxenziz, Am. 42, 
357, 369 (1909). — Wnueever, Mc Fartann, Am. 43, 19 (1910): 

* Verbrennungswirme: E. Fiscuer, Wrepe, C. 1904, I, 1543. 

° Salze des Thymins: Myers, C. 1910, I, 1621. — N-Alkyl-Derivate: JOHNSON, 
Crapr, C. 1908, II, 1264. — Jounson, Dersy, Am. 40, 444 (1908). 


Oxy-nitro-hydrothymin. 1191 


Die S. 1189 fiir das Uracil angegebene Farbenreaktion mit Bromwasser und 
Barytwasser liefert das Thymin nicht’. — Mit Diazobenzolsulfonsiure gibt 
Thymin eine bedeutend intensivere Rotfirbung? als Uracil. — Phosphoroxychlorid® 
wirkt analog wie auf Uracil (s. S. 1189). — Bei der Oxydation mit Bariumper- 
manganat* wird Harnstoff gebildet. — Im Organismus® verhalt sich das Thymin 
ebenso, wie S. 1189 fiir Uracil angegeben wurde. 

Eine interessante Verschiedenheit vom Uracil zeigt das Thymin in 
seinem Verhalten gegen rauchende Salpetersiure (D: 1-5). Es liefert, 
wie T. B. Jounson® fand, nicht ein Nitro-Substitutionsderivat (vgl. S. 1189), 
sondern ein Additionsprodukt aus 1 Mol. Thymin und 1 Mol. HNO,, dem 
wahrscheinlich die Struktur I (s. u.) eines Oxy-nitro-hydrothymins 


NH-CO | NH-CO 
DP 0c. C(NO,)-CH, , Ly 06x. >CH 
NH-CH—OH NH-C—CH, 


zukommt, und das durch Zinn und Salzsiure wieder in Thymin ver- 
wandelt wird. Da diese Verbindung im Gegensatz zum Nitro-uracil in 
kaltem absoluten Alkohol sehr leicht léslich ist, la®t sich eine quanti- 
tative Bestimmung von Uracil und Thymin nebeneinander’ auf das ver- 
schiedene Verhalten bei der Nitrierung griinden. 

Das 6-Methyl-uracil (6-Methyl-2.4-dioxo-pyrimidin-tetra- 
hydrid bzw. 6-Methyl-2.4-dioxy-pyrimidin) — Formel Il, s. o. 
— in der Literatur meist schlechthin Methyl-uracil, zuweilen aber auch 
4-Methyl-uracil® genannt, — ist 1885 von R. Brxrenp beschrieben 
worden, der es dann zum Ausgangspunkt seiner bedeutungsvollen syn- 
thetischen Untersuchungen in der Harnsdure-Gruppe machte (vgl. S. 1183). 
Durch die reichliche Bildung aus Acetessigester und Harnstoff® ist es 
sehr leicht zuganglich. 

6-Methyl-uracil krystallisiert aus Wasser in farblosen Nadeln, schmilzt. gegen 
320° unter Gasentwicklung und lést sich in kaltem Wasser schwer, in Alkalien leicht’. 

Durch Bromwasser wird Methyl-uracil in Dibrom-oxy-methyl-hydrouracil (III, s. u.) 


NH-CO NH-CO- 
Hl) OCg SOBr, “~ , IV) oe—m > OBr 


NH-C(OH)—CH, NH- C—CH, 


1 Vgl.: Jones, H. 29, 20 (1900). — Wueeuer, Jonnson, C. 1907, II, 1087. 
2 Jounson, Cuarr, C. 1908, II, 1872. 

3’ SreupEt, Kossez, H. 29, 303 (1900). 

4 Sreupen, H. 32, 242 (1901). : 

5 Vgl.: Levens, Bio. Z. 4, 316 (1907). — Menpet, Myers, C. 1910, I, 1737. 


6 Am. 40, 20, 29 (1908). - 7 Jounson, C. 1908, IT, 1043. 
8 §. dazu FuBnote 6 auf S. 1187. : 
® Beurenp, A. 229, 5 (1885). — Benrenp, Roosen, A. 261, 238 (1889). — 


Butz, Heyy, A. 413, 109 (1916). 

Synthese aus Crotonsaure bzw. §-Amino-buttersiure iiber Methyl-hydrouracil : 
E. Fiscuer, Roeper, B. 34, 3756 (1901). 

10 Elektrolytische Dissoziation: Triisspacn, Ph. Ch. 16, 722 (1895). — Woop, 
Soc. 89, 1883 (1906). | 


1192 6- Methyl-uracil. 

itbergefiibrt, das beim Kochen mit Alkohol in Brom-methyl-uracil (LV) verwandelt 
wird'. — Uberfiihrung von Methyluracil durch Phosphoroxychlorid? in Dichlor- 
methyl-pyrimidin (S. 1177) und weiter in 4-Methyl-pyrimidin s. Formelreihe F aut 
S. 1175. — Die Oxydation mit Kaliumpermanganat* in saurer.oder neutraler Lésung 


fiihrt iiber Zwischenprodukte, die durch Anlagerung von Hydroxyl an die Doppel- 
bindung entstehen, schlieBlich unter Ringspaltung zum Acetylharnstoff oder zur 
Oxalursiure; mit Kaliumferricyanid‘ in alkalischer Lésung kann man aber die 
Uracil-carbonsiure, in ammoniakalischer Lésung deren Amid erhalten. — Die 
elektrolytische Reduktion® in schwefelsaurer Lisung 1iBt 4-Methyl-2-oxo-pyrimidin- 
hexahydrid (S. 1186) und 1.3-Diamino-butan als dessen Spaltungsprodukt entstehen. — 
Durch Methylierung® mit Methyljodid und Kali erhilt man zwei strukturisomere 
N-Monomethyl-Derivate und das N-Dimethy]-Derivat (1.3.6-Trimetbyl-uracil). — Mit 
Formaldehyd‘ dagegen erfolgt C-Kondensation; sowohl in saurer wie in alkalischer 
Lésung bildet sich das 6-Methyl-5-methylol-uracil (S. 1207). 


Das interessante Verhalten des Methyluracils gegen warme Salpeter- 
schwefelsiure® ist schon S. 1189 (s. Formelreihe T) mitgeteilt. Indem 
sowohl C-Nitrierung wie Oxydation des Methyls stattfindet, bildet sich 
die Nitro-uracil-carbonsiure. Unter anderen Bedingungen aber — be- 
sonders gut bei Anwendung eines kalten Nitriergemisches von Salpeter- 
siure und Phosphorsiureanhydrid — gelingt es. die Oxydation des 
Methyls zu vermeiden. Man erhalt dann das 5-Nitro-6-methyl- 
uracil’, das aus heiBem Wasser in grofen Tafeln krystallisiert, in 
kaltem Wasser schwer léslich ist und von Alkalien mit gelber Farbe 
aufgenommen wird. 


Einige Dioxo-tetrahydride mit 4.6-Stellun, der Sauerstoffatome, wie in For- 
mel V (s. u.), sind bei der Kondensation von Alkyl-malondiamiden mit Malonester 


NH—CO 


N—co 
. SSO ° " 
V) .CH,-CK 1 CH+ GE, . VD HCC vg Go OCH 


1 Beurenv, A. 229, 17 (1885); 236, 57 (1886). 
2 Gavrmr, Corman, B. 32, 1527, 1533 (1899). 

3 Benrenp, A. 229, 29 (1885). — Beurenp. Griinewarp, A. 323, 175 (19093, = 
S. ferner Osten; A. 343, 133 (1905). 

+ BenReND, psa A. 378, 153 (1910). 

> Target, Weinscuenk, B. 33, 3378 (1900). 

5 Benrenp, A, 231, 256 (1885); 253, 65 (1889). — Haaren, A. 244, 1 11888). — 
Beurenp, Dierricu, A. 309, 265 (1899). — Brnrenv, Tuurm, A. 323, 160 (1902). — 
Benrend, Fricke, A. 327, 253 (1903). — Benrexn, P. Hessr, A. 329, 343, 349 (1903). 
— Horscummwt, A. 343, 155, 168 (1905). — Woop, Soc. 89, 1833 (1906). — Hoesen, 
A. 353, 242 (1907). — Henxer, A. 378, 170 (1911). — Bremer, A. 378, 188 (1911). 
— §. auch: Jounson, Heyzt, Am. 37, 635 (1907). — Mama, B. 41, 176 (1908). — 
Wueeter, Mc Fartanp, Am. 42, 101 (1909). — Bickenporrr. A. 385, 314 (1911). 

7 Kircuer, A. 385, 293 (1911). 

* Brurenp, A. 229, 32 (1885). — S. auch Koéurer, A. 236, 32 (1886). 

° Beurenp, A. 240, 3 (1887). — Trisssacu, Ph. Ch, 16, 724 (1895). — Osten, 
A. 348, 136 (1905). — Orre, A. 353, 274 (1907). — S. ance Jouns, Baumann, 
C. 1914, Less 
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Dioxo-pyrimidin-hexahydride. 1193 


bzw. Alkyl-malonestern in Gegenwart von Natrium erhalten worden! (infolge Ab- 
spaltung eines Carbathoxyls). : 
\ 


Dioxo-pyrimidin-hexahydride mit 2.4-Stellung der Sauerstoffatome 
hiegen in den Hydro-uracilen vor. Man kann sie aus #-Amino- 
siuren®-? durch Schmelzen mit Harnstoff bereiten, z. B.: 


NH," HO-CO. o- NH - CO 


oC a | . 
SNH, NE} GS cote nt OO on, 


>>CH, = (W) 


sowie aus «,f-ungesattigten Sauren* durch Erhitzen mit Harnstoff, z. B.: 


NH, HO-CO NH-CO 
occ + CH ="H,0+0CC  >CH, (X) 
NH, § HC—CH, NH-CH—CH, 


Uberfiithrung in Uracile s. S. 1187, Formelreihe S. 
~ Hydro-uracil+ (2.4-Dioxo-pyrimidin-hexahydrid bzw. 2.4-Dioxy-pyri- 
midin-dihydrid, @-Lactyl-harnstoff) ist das Produkt der Gleichung W (s. 0.). 
Von seinen sonstigen Bildungsweisen ist diejenige aus Succinamid durch Brom und 
Alkali schon Bd. I, TI. II, S. 365 erwihnt. Bemerkenswert ist ferner die Entstehung 
bei der elektrolytischen Reduktion der Barbitursiure (S. 1195), des Uramils (S. 1196), 
der Dialursiure (S. 1203) und des Alloxans (S. 1199). Es krystallisiert aus heiBem 
Wasser in viereckigen Blattchen, schmilzt bei 276° und ist in kaltem Wasser, 
sowie in Sodalésung wenig léslich, wird aber leicht von kaustischem Alkali auf- 
genommen; in verdiinnter Salzsiure lést es sich nicht sichtlich leichter als in 
Wasser. Bestindig beim Kochen mit Salzsiure, wird die Verbindung beim Erhitzen 
mit konz. Salzsiiure auf 160°, sowie beim Eindampfen mit Natronlauge unter Bildung 
von (-Aimino-propionsaure aufgespalten. Von saurer Permanganat-Lésung wird sie 
selbst beim Kochen nur langsam angegriffen. Bei der Einwirkung von Salpeter- 
siure wird sie nicht, wie das Uracil (vgl. S. 1189), am Kohlenstoff, sondern am 
Stickstoff nitriert°. 
4.6-Stellung der Sauerstoffatome findet sich in dem 2-Desoxy- 


veronal® (5.5-Diithyl-4.6-dioxo-pyrimidin-hexahydrid) — For- 
mel VI, S. 1192 —, das aus dem Veronal (S. 1198) durch elektrolytische 
Reduktion gebildet wird und bei langem Erhitzen mit Barytwasser auf 


140° Diadthylmalonsaure abspaltet. 


' Remrry, Soc. 99, 612, 620, 621 (1911). — S. ferner M. Freunp, K. Fretscuer, 
A. 379, 27 (1911). 

2 Vgl. Wewet, Rorruner, M. 17, 182 (1896). 

3 KE. Fiscuer, Roeper, B. 34, 3751 (1901). 

4 Lenaretp, Stieauitz, Am. 15, 221, 517 (1893). — Weer, Rorrsner, M. 17, 


175 (1896). — van Dam, R. 16, 105 (1896). — Tarer, Weinscuenx, B. 33, 3383, 
3385 (1900). — Tare, B. 34, 144 (1901). — Tarver, Reropr, B. 34, 3286 (1901). — 
E. Fiscuer, Roeper, B. 34, 3759, 4129 (1901). — Puimier1, Spenner, M. 36, 103 
(1915), 

5 FRANCHIMONT, Frigpmann, R. 26, 219 (1907). — Vgl. dazu Jounson, Am. 40, 
22 (1908). 


6 Tare., Tompson, B. 40, 4489, 4491 (1907). — Exnuorn, v. Dreszacn, B. 40, 
4902 (1907). — Ernuorn, A. 359, 176 (1908). 


1194 Trioxo-pyrimidin-heaahydride. 


3. Verlindungen mit drei an esocyclischen IKohlenstoff gebundenen 
Sauerstoffatomen. 
Zwei isomere Verbindungen, welche als Trioxo-pyrimidin-hexahydride 
formuliert werden kénnen, haben fiir die Untersuchungen iiber 4ie Harn- 
siure Bedeutung erlangt: 


NH-CO NCR 
Vil) OC co und VIII) OC 2CHe. 
NH-CH, NH-CO 
(Isobarbitursadure) (Barbitursdure) 


Die Barbitursiure wurde in BaryErs Untersuchungen (vgl. §.1182—1183) 
als der , natiirliche Mittelpunkt“ der zur Alloxan-Gruppe gehérigen Harn- 
siure-Abkémmlinge betrachtet. Die Isobarbitursiure war ein Zwischen- 
glied der ersten glatten Harnsiure-Synthese (vgl. S.1183 und Kap. 46). 

Isobarbitursiiure! (2.4.5-Trioxo-pyrimidin-hexahydrid bzw. 
2.4.5-Trioxy-pyrimidin) wurde von R. Bresrenp bei der Reduktion 
des 5-Nitro-uracils als Nebenprodukt erhalten (vgl. S. 1189). 

Sie scheidet sich aus heiBem Wasser in wei8en Krusten aus, reagiert neutral, 
lést sich aber leicht in Alkalien und wird daraus durch Siiuren wieder gefallt. 
Unter den méglichen desmotropen Formeln bevorzugt man diejenige eines 5-Oxy- 
2.4-dioxo-pyrimidin-tetrahydrids (5-Oxy-uracils) — IX — weil die Iso- 
barbitursiiure nicht mit Hydroxylamin reagiert, waihrend nach VII Bildung eines 


NH-CO NH-C(OMe’) 
TX) "OCC SC: 08", Ky 0C< S08 
NH-CH NH-CO 


5-Oxims zu erwarten wire, dagegen leicht mit Essigsiureanhydrid ein Monoacetyl 
Derivat liefert. Oxydation mit Bromwasser zu Isodialursiure s. S. 1206. 

Weit langer bekannt ist die Barbitursiiure? (2.4.6-Trioxo-pyri- 
midin-hexahydrid bzw. 2.4.6-Trioxy-pyrimidin), zu welcher 
BaryErR* 1864 auf einem Umweg, dessen einzelne Phasen heute kein 
Interesse mehr besitzen, vom Alloxan aus gelangte*. Er entdeckte 


‘ Benrenp, A. 229, 39 (1885). — Benrenp, Roosren, A. 251, 240 (1889). — 
Jounson, McCortuom, C. 1906, IT, 890. — Orre, A. 353, 278 (1907). — Jounson, 
Jones, Am. 40, 538 (1908). Am. Soc. 31, 590 (1909). — Levene, La Forex, B. 45, 
619 (1912). 

* AuBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen vel. noch z., B.: 
Kiuuine, B, 31, 1972 (1898). — E. Fiscuer, Wrepz, C. 1904, 1, 1548. — Harrtuey, 
Soc. 87, 1808 (1905). — Kuriner, ©. 1912, II, 536. — v. Corpier, M. 35, 10, 
14 (1914). 

N-Alkyl- und N-Aryl-Derivate: Tzcuow, B. 27, 3084 (1894). — E. Fiscuer, 
L. Acn, B. 28, 3142 (1895). — Semsrirzx1, B..30, 1814 (1897). — Winrstey, Soe. 91, 
1338 (1907). — Birrz, Hamsuraer, B. 49, 648, 650, 652 (1916). 

5-Halogen-Derivate: Bittz, Hamsurcrr, B. 49, 635 (1916). 

$ A. 127, 3, 229 ff. (1863); 180, 129, 136 (1864). 

* Umwandlung von Alloxantin in Barbitursiure durch konz. Schwefelsdure: 
Frxcx, A. 132, 304 (1864), 


Isobarbitursdure und Barbitursdure. 1195 


auch ihre Spaltung in Malonsdure, Kohlendioxyd und Ammoniak beim 
Kochen mit iiberschiissiger Kalilauge und fiihrte daher ihre Auffassung 
als Malonyl-harnstoff ein, die fir die Deutung der Harnsiure-Abbau- 
‘produkte und damit der Harnsaiure selbst héchst folgenreich wurde. 
Grimavux? gewann sie 1879 synthetisch durch Erhitzen eines Gemisches 
von Malonsiure und Harnstoff mit Phosphoroxychlorid. Zur Darstellung 
benutzt man besser ihre Bildung? bei mehrstiindigem Kochen von 
_Natrium-Malonester mit Harnstoff in absolutem Alkohol: 


(3) (4) 

NH, ©,H,0-CO NH—CO 
oC + SCH, = 2C,H,-OH + 2)00 SCHON) 
NH, C,H,0-CO NH—CO 


(1) (6) 

Barbitursiure krystallisiert aus heiBem Wasser in glinzenden Pris- 
men und ist in kaltem Wasser wenig ldéslich. Sie schmilzt unter Zer- 
setzung und verwandelt sich dabei in eine feste gelbe Masse. Be- 
merkenswert ist ihre stark saure Natur®; ihre Dissoziationskonstante 
K?5 = 0-0105 iibertrifft diejenige der Essigsiure um das Fiinf- bis 
Sechsfache. Die Barbitursdure l4Bt sich daher mit den gewéhnlichen 
' Indicatoren als einbasische Saure titrieren. Wahrscheinlich wird der 
hohe Siuregrad dadurch bedingt, daB das in 4 bzw. 6 befindliche 
Carbonyl (vgl. oben in Gleichung Y die Bezifferung) durch Heranziehung 
eines Wasserstoffatoms des Methylens (5) ,,enolisiert‘* wird; denn auch 
die 5-Athyl-barbitursiure ist noch éine verhialtnismaBig starke Sdure 
(K?> = 0.00383), die 5.5-Diathyl-barbitursaure aber, welche an der 
Stelle 5 keinen Wasserstoff mehr enthalt, eine ganz schwache 
(K25 = 0-0000073). Den Salzen mit~ 1 Aquivalent Base darf man 
daher die Formel X (S. 1194) beilegen. | 

Barbitursiure kann auch zweibasisch auftreten; doch wird das zweite Metall- 
atom bei den wasserléslichen Salzen leicht durch Hydrolyse abgespalten. Das 
Disilbersalz Ag,0,H,O,;N, gibt mit Methyljodid in heftiger Umsetzung die 
5. 5-Dimethyl-barbitursidure*. 

Durch Phosphoroxychlorid’ bei 130—140° wird sie in 2.4.6-Trichlor-pyrimidin 
_ (S. 1177) verwandelt, das weiter in Pyrimidin itiberfiihrbar ist (Formelreihe D auf 
S. 1174). — Elektrolytische Reduktion® fiihrt) zum Trimethylenharnstoff (S. 1186) 


1 B. 12, 378 (1879). — S. auch Conrap, Goruzeit, B. 15, 2845 (1882). 


2 Taret, Micnagt, J. pr. [2] 35, 456 (1887). — Tarer, Weinscuencr, B. 33, 
33838 (1900). — Gasrrer, Corman, B. 87, 3657 (1904). — Summer, Sricoritz, Am. 31, 
677 (1904). — Bildung aus Malonamid und Oxalyleblorid: Bornwarer, R. 35, 
128 (1916). 

8 Vgl.: Marianon, A. ch. [6] 28, 295 (1893). — Trisssacu, Ph. Ch. 16, 717 


(1895). — Hanrzscu, Vorerren, B. 35, 1006 (1902). — Woop, Soc. 89, 1835, 1838 
(1906). — Woop, Anpverson, Soc. 95, 979 (1909). — Bitrz, A. 404, 186 (1914). 

4 Conrap, Guruzeit, B. 14, 1643 (1881). 

5 Gasrier, B. 33, 3666 (1900). 

6 Tarer, Weinscuenk, B. 33, 3384 (1900). 
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und Hydro-uracil (S. 1193). — Bei der Oxydation mit Permanganat entsteht Hy- 
durilsiure! (S. 1226). 

Noch stirker sauer, fast ebenso stark wie Salzsiure, ist die 5-Nitro- 
barbitursiure? (Dilitursaure), die aus Barbitursiure durch rauchende 
Salpetersiure erhalten werden kann, besser aber aus Isonitroso-barbitur- 
siure (Violursdure, s. S. 1218) durch vorsichtige Oxydation mit konz. 
Salpetersiure gewonnen wird. 

Von Schwefelwasserstott wird diese Nitroverbindung nicht verandert, 
von Jodwasserstoff aber zur 5-Amino-barbitursaure reduziert, die 
gewohnlich Uramil*® genannt wird. Das Uramil ist schon durch die 
Untersuchungen von W6xHLER und Liesie (vgl. S. 1182) bekannt ge- 
worden; sie erhielten es aus Alloxan durch Umwandlungen, die wir 
heute folgendermaBen formulieren kénnen: 


NH-CO NH-CO 


occ >co GSE > occ >SCH-NH-SO,H 
NH-CO sulfit-Lésung NH-CO 
Thionursdiure* 
NH-CO 
Erhitzen mit 
Wi Minis OCR © SCH NAL 
NH-CO 


Zur Darstellung des Uramils benutzt man besser die Bildung beim 
Kochen von Dialursiure (5-Oxy-barbiturséure, s. S. 1203—1204) mit 
Ammoniumchlorid in waBriger Lésung. 


Uramil krystallisiert aus heiBem Wasser in feinen farblosen Blittchen, ist in 
kaltem Wasser fast unléslich, lost sich leicht in Natronlauge und kann aus der 
Lésung durch Siuren wieder gefillt werden. Bei lingerem Kochen mit maBig 
konz. Alkalilauge wird es in Harnstoff und Aminomalonsiure gespalten. Einwirkung 
von Silberoxyd oder Quecksilberoxyd, von Luftsauerstoff oder unterchloriger Saure 
bei Gegenwart von Alkali fiihren zum Murexid (S. 1216). Uramil gibt mit Phos- 
phorwolframsiure in ammoniakalischer Lésung eine tiefblaue Farbung; diese Re- 
aktion kommt allgemein den Pyrimidin-Derivaten zu. welche in 5-Stellung eine 
Amino-Gruppe enthalten. 


1 H. Birrz, Heyy, B. 52, 1303 (1919). 

> Baryer, A. 127, 211 (1863); 130, 140 (1864). — Trissuacu, Ph. Ch..16, 718 
(1895). — Houteman R. 16, 168 (1897). — Bartuinc, A. 339, 37 (1905). — Hanrzscu, 
B. 40, 1529 (1907). — Hanrzscn, Vorar, B. 45, 85, 100, 114 (1912). 

® Wouter, Jizzia, A. 26, 274, 313 (1838). — Barer, A. 127, 223 (1863). .— 
Tarer, Reinpi, B. 34, 3290 (1901). — Pmory, A. 333, 28 (1904). — Pmory, 
Fincku, A. 333, 71 (1904). — Méuanau, Lirrer, J. pr. [2] 73, 460, 478 (1906). — 
Bitrz, Daum, B. 46, 3662, 3668 (1913). — Buz, Srrurs, A. 404, 138, 170 (1914). 
— Burz, A. 404, 180, 192, 200 (1914). — Jonnson, Jouns, Am. Soc. 36, 973 (1914). 
— Butz, Hern, A. 413, 44, 47 (1916). 

* Wouter, Liezie, A. 26, 268 (1838). — Gregory, J. pr. [1] 32, 279 (1844). — 
Finck, A. 182, 298 (1864). — Marienon, A. ch. [6] 28, 308 (1893). — Pixory, 
Finckn, A. 333, 93 (1904). — Burrz, A. 404, 196 (1914). 
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Pseudoharnsdiure und Isoharnsdire. 1197 


Wichtig ist der Harnstoff des Uramils — Formel XI, s. u. —, die 
5-Ureido-barbitursaiure. Man nennt diese-Verbindung, die man aus 


NH-CO NH-CO 
XI) OC< = SCH-NH-CO-NH, , XM) OCK )  DC- NHN ay 
NH-CO _NH.C—NH —~ 


dem Uramil durch Kochen mit einer konzentrierten Kaliumcyanat- 
Lésung gewinnt, gewohnlich ,,Pseudoharnsaure“}, um die Beziehung 
zur Harnsdiure auszudriicken, von der sie sich in der empirischen Zu- 
sammensetzung durch den Mehrgehalt der Elemente eines Wassermole- 
kiils unterscheidet. Sie ]aBt sich in der Tat, wie Emm Fiscuer zeigte, 
durch Wasserentziehung beim Schmelzen mit Oxalsiure oder beim 
kKochen mit 20-proz. Salzsiure in Harnsaéure (XII) verwandelu. Neuer- 
dings fand H. Biurz einen interessanten Riickweg von der Harnsiure 
zur Pseudoharnsaiure; man erhilt nimlich durch Einleiten von Chlor in 
eine Mischung von Harnsiure mit Hisessig und etwas Wasser die 
5-Chlor-pseudoharnsaure (XIII), die sich durch salzsaure Zinnchloriir- 


7 _NH-CO -NH-CO 
XI) OC< —- >SCCI-NH-CO-NH, , XIV) OC< = >CH-NH-CN 
NH-CO NH-CO 


Lésung zur Pseudoharnsaure reduzieren laB8t. Die Pseudoharnsadure 
lést sich in kaltem Wasser sehr schwer und ist stark sauer; sie zer- 
setzt die Carbonate und Acetate der Alkalien. 

Isoharnsdure? wird die 5-Cyanamino-barbitursiiure — Formel XIV (s. 0.) — 
genannt, die mit der Harnsiure isomer ist. Man erhilt sie aus Alloxantin (S. 1204) 
durch Kochen mit Cyanamid in waBriger Lésung und kann sie durch Kochen mit 
starker Salzsiure fast quantitativ in Harnsdure iiberfiihren. 

Die C-Homologen der Barbitursaure, iiber die in der Alteren 
Literatur nur wenige Angaben vorlagen’, haben in den letzten 15 Jahren 
eine auBerordentlich eifrige Bearbeitung gefunden, seit sich ein Ver- 
treter (s. u.) einen hervorragenden Platz unter den Arzneimitteln erworben 
hat. Eine sehr grofe Zahl von Methoden, die zu ihrer Gewinnung 
dienen kénnen. ist vorgeschlagen und patentiert worden*. Bewahrt hat 


1 Vel.: Baryver A. 127, 3 (1863). — Marienon, A. ch. [6] 28, 372 (1893). — 
E. Fiscuzr, L. Aca, B. 28, 2473 (1895). — E. Fiscuer, B. 30, 559 (1897). C. 1900, 
I, 806. — Sempritzxi, B. 30, 1823 (1897). — Pirory, Fincku, A. 333, 79 (1904), — 
Buz, A. 413, 4 (1916). — Brrz, Heyy, A. 413, 10, 23, 90 (1916). B. 52, 775 
(1919). — Brirz, Srrure, A. 413, 132, 173 (1916). — Brrrz, Daum, A. 413, 
151 (1916). | 

2 Mutper, B. 6, 1236 (1873). —- Marticnon, A. ch. [6] 28, 375 (1893). — 
E. Fiscuer, Tiituner, B. 35, 2563 (1902). 

8 Vel: Conran, Guruzerr, B. 14, 1643 (1881); 15, 2845, 2848 (1882). — Tuorne, 

Soe. 39, 545 (1881). — Francarmonr, Krospis, R. 7, 22 (1888). 

4 Vgl.: Gupr. v. Niessen, D.R.P. 144432 (C. 1903, II, 778). — Merck, D.R.P. 
146496 (C. 1903, II, 1483); 146948, 146949, 147278, 147279 (C. 1904, I, 68); 
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1198 Veronal. 


sich besonders die Kondensation von C-Alkyl-malonsdureestern mit — 
Harnstoff in Gegenwart von Natriumathylat beim Erhitzen in absolut- 
alkoholischer Lisung; sie ist der in Gleichung Y (S. 1195) formulierten 
BNdung der Barbitursiure selbst analog. 


Uber fernere Wege siehe z. B. S. 1212 und 1215 bei Homologen der Barbitur- 
3aure-monoimide und des Barbitursaéure-diimids. 


Es ist die 5.5-Diithyl-barbitursiure! (Diathylmalonyl-harn- 


NH-CO CH,Br-CHBr-CH,-N—CO 
XV) OC >CCH; = XVI) oom >C(C,Hs)2 
NH-CO NH-GO 


stoff) — Formel XV —, deren Erfolg als Schlafmittel ein so groBes 
Interesse fiir diese Verbindungsgruppe veranlaBt hat. Als eine Reihe 
yon Stoffen, die ein mit mehreren Athylgruppen beladenes und tertiir ; 
oder quartar gebundenes Kohlenstoffatom enthalten, auf hypnotische 
Wirkung untersucht wurde, fanden Emmt Fiscuer und v. Mrrine diese 
Verbindung besonders geeignet fiir die praktische Anwendung. Sie 
wurde 1903 unter dem Namen ,,Veronal** in die Therapie eingefihrt; 


147280 (C. 1904, I, 69); 156384, 156385 (C. 1905, I, 58); 158890 (C. 1905, I, 841); 

162220 (C. 1905, II, 798): 162280 (C. 1905, II, 725); 163200 (C. 1905, II, 1141); 

165222, 165225 (C. 1905, II, 1756); 165693 (C. 1906, I, 515); 170586 (C. 1906, I, 

1809); 174178 (C. 1906, II, 1371); 177694 (C. 1906, II, 1792); 183857 (C. 1907, 

II, 198); 186456 (C. 1907, IJ, 956); 258058 (C. 1913, I, 1374); 265726 

(C. 1913, Il, 1632) — E. Fiscuer, Dirrney, A. 335, 334 (1904). — Conran, 

A. 340, 310 (1905). — Bayer & Co. D.R.P. 158592 (C. 1905, I, 636); 162219 

(C. 1905, II, 728); 163136 (C. 1905, II, 1141); 165223 (C. 1906, I, 514); 168406, 

168407 (C. 1906, I, 1200): 173241 (C. 1906, II, 1093); 175588 (C. 1906, II, 1695); 

175589 (C. 1906, II, 1696); 180669 (C. 1907, I, 774); 183628 (C. 1907, II, 276): 

187990 (C. 1907, II, 2001); 249907 (C. 1912, II, 776); 293168 (C. 1916, II, 531). 

— Geencross, B. 38, 3394 (1905). — Axr.-Ges. yr. Antinrasr., D.R.P. 167332 

(C. 1906, I, 881). — Envnory, D.R.P. 165649 (C. 1906, I, 300); 168553 (C. 1906, 

I, 1383); 172404 (C. 1906, II, 725); 193446 (C. 1908, I, 1000); 225457 (C. 1910, 

II, 931); 227321 (C. 1906, II, 1422); 272611 (C. 1914, I, 1471). A. 359, 145, 181 

(1908). — Hécuster Farsw., D.R.P. 170907 (C. 1906, II, $0); 178935 (C. 1907, I, 

198). — vy. Hexpen, D.R.P. 171147 (C. 1906, II, 385). — Cnem. Fasrix vorm. 

Scusame, D.R.P. 171294 (C. 1906, II, 387); 174940 (C. 1906, II, 1465); 189076 

(C. 1908, I, 76); 201244 (C. 1908, II, 919). — W. Travse, D.R.P. 171992 (C. 1906, 

II, 574); 172885, 172886 (C. 1906, II, 835). — Woxres, D.R.P. 175592 (C. 1906,’ 

II, 1696). — Bornemcer & Séune, D.R.P. 193447 (C. 1908, I, 1000). — S. auch: 

Cseu. Weere Byx, D.R.P. 285636 (C. 1915, II, 639). — Bayer & Co., D.R.P. 

295492 (C. 1917, I, 149). $ 
Ubersichten iiber die patentierten Methoden: Fro. 7, 593—594; 8, 892—895.  ~ 
* Vgl.: Conran, Guruzeit, B. 15, 2849 (1882). — E. Fiscuer, v. Merixe, 

C. 1903, I, 1155. — E. Fiscuer, Duruer, A. 335, 338 (1904). — E. Fiscuer, Wrepe, 

C. 1904, I, 1548. — Tarer, Tuompson, B. 40, 4489 (1907). — Razow, Ch. Z. 33, 

439 (1909). — G. Cony, P. C. H. 53, 29 (1912). — Gorrier, B. 48, 1768 (1915). — 

Laur, C. 1915, II, 395. — Zrever, C. 1917, II, 698. — Brerrew, Bio. Z. 92, 

208 (1918). — S. auch Scuerser, C. 1919, III, 71. 


Diogenal, Proponal, Dial- Ciba. 1199 


seitdem wird sie als sehr wirksarhes und verhaltnismabig unschiidliches 
Hypnoticum hoch geschitzt und in unzahligen Fallen verwendet. 


Veronal bildet farblose, schwach bitter schmeckende Krystalle, schmilzt bei 
191° (korr.) und lést sich in 152 Tl. Wasser von 20°, in ca. 12 Tl. siedendem Wasser: 
es lést sich leicht in Alkalien und wird daraus schon durch Kohlensiure gefiallt. 
Bei der elektrolytischen Reduktion gibt das Veronal im Gegensatz zur Barbitursiure 
(vgl. S. 1195—1196) den Sauerstoff des Harnstoff-Carbonyls ab, und es entsteht das 
S. 1193 erwaihnte Desoxyveronal. — Das Natriumsalz NaC,H,,0,N. des Veronals 
bildet prachtige Krystalle und lést sich in etwa 5 Tl. Wasser; es wird unter den ~ 
Namen ,,Medinal“ oder ,,Veronalnatrium“ als Schlafmittel verwendet. 

Veronal geht bei kleinen Gaben fast unveriindert durch den wees 
GroBe Dosen bewirken Vergiftungserscheinungen '. 

Das N-Dibrompropyl- Derivat? des Veronals (Formel XVI auf S. 1198) — 
ein weiBes, in Wasser sehr wenig lésliches Krystallpulver vom Schmelzpunkt 125° — 
hat den Namen Diogena]l erhalten und sich als allgemeines Beruhigungsmitte! 
bewahrt. 

5.5-Dipropyl-barbitursiiure® (Pro ponal) wiht erheblich stirker hypnotisch 
als Veronal. — Auch die 5.5-Diallyl-barbitursiiure* (Dial-Ciba) ist als Seda- 
tivum und Hypnoticum vorgeschlagen worden. 


4. Verbindungen mit mehr als drei an esocyclischen Kohlenstoff gebundenen 
Sauerstoffatomen. 


Fiir den Fall des Tetraoxo-pyrimidin-hexahydrids gibt es nur eine 
Strukturméglichkeit. Sie ist schon S. 1183 in Formel III verzeichnet; 
ihre Beziehung zum Harnstoff spiegelt sich in der Benennung ,,Oxo- 
malonyl-harnstoff. Wie die Oxomalonsiure (Bd. I, Tl. I], 8. 1191 ff) 
nur als Hydrat (Mesoxalsaéure) bekannt ist, so hat man bis vor kurzem 
auch ihr cyclisches Ureid nur als Hydrat entsprechend der Formel I 
(s. 8. 1200) — Mesoxalyl-harnstoff — gekannt. In dieser Form fihrt 
es den Trivialnamen Alloxan. 


1 Uber Verhalten im Organismus, tédliche Dosis u. dgl. vgl.: E. Fiscuer, 


v. Merine, C. 1905, II, 640. — More, Kreisr, Ar. 242, 406 (1904). — Tacuia- 
rint, C. 1906, I, 1108. — Bacuem, A. Pth. 63, 228 (1910). — Griser, Bio. Z. 31, 
1 (1911). — Roemer, A. Pth. 66, 241 (1911). — Jacoss, Rozmer, A. Pth. 66, 261 


(1911). — Jacoss, A. Pth. 66, 296 (1911). — Husremann, C. 1915, II, 423. 

Antihydrotische Wirkung: Guaserretp, C. 1918, II, 139. 

Uber Nachweis und quantitative Bestimmung vgl.: Mots, Kuixisr, Ar. 242, 
403 (1904). — G. und H. Frericus, Ar. 244, 86 (1906). — Hemuscuca, Ar. 249, 322 
(1911). — Jorissen, C. 1911, II, 234. — Macapre, C. 1913, I, 1066. — Venrarott, 
C. 1913, II, 1341. — Tunmann, C. 1917, II, 137. 

2 Vgl.: P. C. H. 54, 1321 (1913). — ,,Neue Arzneimittel, C. 1914, I, 414. — 
Srrestow, C. 1915, I, 1337. — Tucu, C. 1915, I, 429. 


8 Vgl.: E. Fiscuer, v. Merina, C. 1903, I, 1155. — ,,Neue Arzneimittel'. 
C. 1906, I, 387. — Litienrerp, C. 1906, I, 1842. 
4 Jounson, Hitt, Am. 46, 542 (1911). — GexsExiscn. r. Coem. Inpustrie Basen, 


D.R.P. 268158 (C. 1914, I, 201). — ,,Neue Arzneimittel‘, C. 1914, II, 70. — Casrator, 
C..1915, II, 480. 


1200 Tetraoxo-pyrimidin-hexahydrid. 


NH-CO ae OH 
1) oc COH),, I 0 >e 
Beers NH-cO 0 O-C2H 


Das Alloxan ist unter den cyclischen Ureiden der Pyrimidin-Reihe 
dasjenige, welches der-Harnsdure am nachsten steht. Man gewinnt es aus 
ihr direkt durch Oxydation. Auf diesem Wege wurde es schon 1817 von 
BRuUGNATELLI erhalten; aber erst WOHLER und Lizsic! ermittelten bei 
ihrer S. 1182 erwihnten beriihmten Untersuchung seine Zusammen- 
setzung und charakterisierten es eingehend. MHierbei entdeckten sic 
auch, daB es durch alkalische Erden in Salze der Alloxansaure (Bad. I, 
Tl. II, 8.1407; Bd. II, Tl. III, S..1202) tibergefiihrt wird, die beim 
Sieden ihrer Lisung in Salze der Mesoxalsiure und Harnstoff zerfallen”. 
Auf Grund dieser Spaltung wurde spater, als man die Struktur der 
Mesoxalsiure beurteilen konnte (vgl. Bd. I, Tl. Il, S. 1192), die Konstitu- 
tion des Alloxans gemiB Formel I (s. 0.) abgeleitet. 

Zur Darstellung des Alloxans kann man die Harnséure durch Salpetersiure ’, 
durch Kaliumeblorat und Salzsiure*, durch Bromwasser® oder — am besten — 
durch Chlor in Eisessig, dem aut 1 Mol.-Gew. Harnsiiure 5 Mol.-Gew. Wasser zu- 
gesetzt sind®, oxydieren. 

Das Alloxan’ krystallisiert aus Wasser, worin es sehr. léslich ist. 
mit 3 Mol. Krystallwasser (Alloxantetrahydrat: C,H,O,N, + 3H,0), 
wenn die Abscheidung nicht bei zu hoher Temperatur erfolgt.. Das Kry- 
stallwasser entweicht beim Erwirmen oder im Exsiccator, und es bleibt 
das Monohydrat ©,H,O;N, (s. 0. Formel I) zuriick, das unmittelbar 
sich aus heiber wiBriger Lésung in farblosen asymmetrischen ® Krystallen 
abscheidet. Durch Erwirmen iiber 100° diesem Monohydrat das letzte 
(konstitutionell gebundene) Mol. Wasser zu entziehen und es so auf an- 
hydrisches Alloxan (Formel IIT, 8. 1183) zuriickzufithren, ist unter ge- 
wohnlichen Bedingungen nicht méglich, da es sich oberhalb 100° unter 
Rétung zu zersetzen beginnt. H. Brurz® hat aber in neuerer Zeit ge- 
zeigt, daB dies im Vakuum der Quecksilberluftpumpe bei 200—220° 
gelingt; man erhilt das anhydrische Alloxan als sattreingelben 
Stoff, der sich im Vakuum in glinzenden Krystallen sublimieren ]4Bt, 
bei 256° unter Zersetzung schmilzt und aus Aceton oder EKisessig bei 
peinlichem AusschluB von Wasser unveriindert umkrystallisiert wer- 
den kann. 


1 A. 26, 256 (1838). 

* Wouter, Lienia, A. 26, 29%, 298 (1338). 

3 Vel.: Scutmper, A, 55, 257 (1845), — v. Lienic, A. 147, 366 (1868). 
* Scuiierer, A. 55, 261 (1845). e 

° Harpy, A. ch. [4] 2, 372 (1864). 

° H. Bitz, Hern, A. 413, 60 (1916). 

’ Absorptionsspektrum: Harriey, Soc. 87, 1802, 1816 (1905). 

8 Vgl. H. Butz, Heyy, A. 413, 63 (1916). } 

° B. 45, 3659, 3662 (1912). — S. auch Bowmayny, Bentzon, B. 51, 532 (1918). 
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Alloxan- Athyialkoholat! — “#formel IT (S. 1200) — wird aus der Lésung 
des anhydrischen Alloxans in wasserfreiem Alkohol erhalten und geht bei Be- 
riihrung mit Wasser leicht in das Hydrat iiber. 

Alloxan besitzt nur duBerst schwache Siurenatur®. Seine waBrige 
Loésung list Quecksilberoxyd®. belie 

Mit Ferrosulfat-Lésung bei Gegenwart einer Spur von Alkali gibt es eine 
indigblaue Firbung*. — Es firbt die Haut rot. 

Das Ailoxan ist ein sehr verwandlungsfahiger Stoff. Beim Kochen 
seiner wiSrigen Lésung entwickelt sich bald Kohlendioxyd, und es bildet 
sich durch Reduktion Alloxantin (S. 1204), durch Oxydation andererseits 
Parabansiiure® (Oxalyl-Harnstoff). Diese Zersetzung tritt auch bei 
langerem Aufbewahren ein, und durch den Druck des entbundenen 
Kohlendioxyds kénnen daher fest verschlossene GefiBe, in denen Alloxan 
verwahrt wird, zertriimmert werden “. 

' Die nachsten Produkte der Reduktion von Alloxan — Alloxantin 
und Dialurséure —- werden unten (S, 1203—1205) ausfiihrlicher be- 
sprochen. Die Reduktion’ tritt sehr leicht ein, und ‘Alloxan ist daher 
ein wirksames Oxydationsmittel, macht z. B. in miiBig konzentrierter 
Lésung aus angesiuerter Kaliumjodid-Liésung Jod frei* und verwandelt 
IndigweiB zu Indigblau®. 

Auch auf fette und fettaromatische Amine, sowie «-Aminosiiuren wirkt Alloxan 
oxydierend, indein es selbst in Uramil baw. Maroxid itbergeht 1°. 

Durch energische Oxydation geht Alloxan in Parabansiure iiber. 
Dieser Vorgang ist nach Brurz, Hrvy, Berctus?! wahrscheinlich folgen- 


dermaBen zu deuten: 


CO-OH 
NH. -CO Umlaveruny _-NH—C-OH 
Ger SSC(OH),, ————> 0K : 
re \NH—CO COR), \NH—CO 
Oxydation NH ee 
es Were A A 
Pe NH GA LY 


' H. Bizz, B. 45, 3660, 3667 (1912). 

5.5-Diithoxy-barbitursiure (Alloxan-didthylacetal): van Prooye, 
R. 34, 334 (1915). 

2 Vel.: Trisspacn, Ph. Ch. 16, 721 (1895). — Woon, Soe. 89, 1835 (1906), — 
Caucaent, R. A. L. [2] 25, I, 644 (1916). — Buimann, BentzoK, B. 51, 531 (1918). — 
Boesexen, R. 37, 149 (1918). 

+3 Diced rans, J. 1857, 364. — Silbersalz: Muuper, B. 6, 1014 (1873). 

“ Vgl. Aarestini, C. 1902, I, 631. 

5 Wourer, Lirsic, A. 38, 357 (1841), — S. auch: Hrasiwerz, A. 103, 210 
(1857). — Srrecker, A. 118, 53 (1860). 

® Vgl.: Wueeter, Am. Soc. 32, 809 (1910). — Bocerr, Am. Soc. 32, 809 (1910). 
— Gorrner, Am. Soc. 33, 85 (1911). 

7 Elektrolytische Reduktion: Tare, Reinp1, B. 34, 3287, 3290 (1901). 

* Vgl. Butmann, Benrzon, B. 51, 523 (1918). 

9 Penuizzart, G. 17, 257 (1887). 

0 Vgl.; Prtory, A. 333, 67 (1904). — Hourtiey, Woorron, Soc- 99, 288 (1911). 


—_W. Travee, B. 44, 3145 (1911). 1 A, 418, 68, 76 (1916). 


Mryer-Jacopson, org. Ch. IIs. (1.u 2. Aufl.) 76 (November 1919) 
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1202 Verhaiten des Alloxans. 


Sie haben namlich neuerdings gezeigt, daB die Alloxansiure, deren 
Bariumsalz bei der Auflésung von Alloxan in Barytlésung sich bildet und 
die man bisher als ein Ringspaltungsprodukt H,N-CO-NH.CO.CO-CO,H 
aufgefaBt hatte, die in obiger Formelreihe A an zweiter Stelle befind- 
liche Formel einer Oxy-hydantoin-carbonsiure besitzt, also durch eine 
Umlagerung entsteht, welche der Pinakolin-Umlagerung ahnelt (vgl. auch 
S. 1206, Formelreihe Eb). 

Das in der Formel des Alloxan-monohydrats (I, S, 1200) zwei 
Hydroxyle tragende Ringglied ist beiderseits an Kohlenstoff gebunden 
und erscheint daher als hydratisiertes Keton-Carbonyl. Dementsprechend 
tritt das Alloxan mit sauren Alkalisulfiten zusammen', gibt mit Hydr- 
oxylamin? ein Oxim (Formel III, s. u.), die S. 1219 noch naher zu be- 
schreibende Violursiure, und kondensiert sich mit Acetophenon? in 
alkoholisch-salzsaurer Liésung zur Verbindung IV (Phenacyl-dialursaure). 

NH—C0. 


i H— 
Wil) OC >C:N-OH , IV) 00 Nesta 


NH_COl aie o> COM) CH, CO: CH, ; 


Amine mit aromatisch gebundener Amino-Gruppe* reagieren mit Alloxan teils 
derart, daB das hydratisierte Carbonyl Kondensation mit dem Benzolkern be- 
wirkt, z. B.: 


oc 
\NH-CO~ 


C(OH), + O,H,:NH, 


NH-CO 
= H,O + OC eH. OOH) CoH NH 4 oat) 


teils unter Bildung von intensiv farbigen Azomethinen, wie V (s.u.) Die Hydro- 
chloride von primiren Orthodiaminen liefern Alloxazine, wie VI (s.u.); iiber die 
Reaktion mit freien Orthodiaminen s. in Kap.50 bei Carbonsiuren der Chinoxalin-Reihe. 


NH—CO /NH-CO 

Wak y vi 

V) 8 ROP >C:N-C,H,- N(CH), Vl) Oo Po Sen, 
Vom Alloxan in die Purin-Gruppe zuriick fiihrt die Kondensation 

mit Harnstoff®. Lift man eine wabrige Liésung von Alloxan und etwas 

mehr als 1 Aquivalent Harnstoff bei gelinder Temperatur eindunsten, 

so erhaélt man das ,,Harnsiureglykol“: 


* Worn, A. 108,' 42 (1858). * Crresoie, b, 16, 1133 (1883). 

Uber die Einwirkung von Phenylhydrazin s.: Petrrzzart, G. 17, 254 (1887). — 
Kiauine, B. 24, 4140 (1891). — Penuizzart, Canroni, G. 41, I, 21 (1911). — S. auch: 
Kiauine, B. 31, 1972’ (1898), — Wuirevey, Soc. 91, 1336 ff. (1907). 

° Ktutine, B, 38, 3003 (1905). — Analoge Kondensation mit Methyl-phenyl- 
pyrazolon: Pexuizzari, A. 255, 230 (1889). 

* Vgl.: Pecuizzart, G. 17, 409 (1887). — Bourincer, D.R.P. 112174 (C. 1900, II, 
7189). — Kiuuina, B. 24, 2363 (1891); 26, 540 (1893). — Pirory, A. 333, 37 (1904). 
— Kiéuuine, Kaseuitz, B. 39, 1314 (1906). 

° H. Butz, Heyn, B. 45, 1677 (1912); 47, 459 (1914). — R. Beurenp, ZiEGeEr, 


A. 410, 342, 344, 348 (1915). 
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N-Methyl-Derivate des Alloxans. 1208 


NH—co H.N 
6) DNS 
aes eee: H,N~ ee 


NH CO 
~ H,O + Os Nee fon fe 004 (C) 


Das Alloxan steht, wie aus der obigen Schilderung seiner wichtigsten Eigen- 
schaften und Reaktionen hervorgeht, in seinem Charakter den Verbindungen nahe, 
welche in einer offenen Kette ein Carbonyl zwischen zwei benachbarte Carbonyle 
gestellt enthalten. Man hat es auch mit den Chinonen verglichen! (in der Form VII 
z. B. abnelt die Struktur des anhydrischen Alloxans derjenigen eines Dioxy-benzo- 
chinons); doch erscheint diese Parallele weniger berechtigt?. 


N : C(OH). -N(CH,)-CO 
wee 7 
<r COH 700 VU) occ ->COH), . 


™N(CH,): CO 
Wichtig sind die N-Methyl-Derivate des Alloxans als Abbau- 
produkte des Theobromins und Kaffeins. Man erhalt sie aus diesen, 
der Harnsaure strukturell nahestehenden Bestandteilen der Kakaobohnen 
und des Kaffees durch vorsichtige Einwirkung von Kaliumchlorat und 
Salzsiure. Aus Theobromin entsteht das Monomethyl-alloxan’, 
aus Kaffein das Dimethyl-alloxan‘ (VIII, s. 0). 


Das Dimethylalloxan krystallisiert aus kalter waBriger* Lésung mit 1 Mol. 
Krystallwasser, das iiber Schwefelsiure abgegeben wird. Das nunmehr zuriick- 
bleibende Monohydrat (VIII, 's. 0.) 1a4Bt sich bei 200—220° schon im Vakuum der 
Wasserstrahl-Luftpumpe entwissern. Das anbydrische Dimethylalloxan C,H,O,N, 
scheidet sich, aus Benzylcyanid in rein gelben Krystallen ab und schmilzt bei 272° 
bis 274° (korr.) fast ohne Zersetzung; kleine Mengen destillieren im Reagensglas 
unter Atmosphirendruck ohne jede Veradnderung. Dimethylalloxan fiarbt die Haut 
rot und gibt mit Ferrosulfat und ein wenig Ammoniak schéne Indigfairbung. Von 
Chromsiiure-Gemisch wird es zu Cholestrophan (Dimethyl-parabansiure) oxydiert. 


VII) OC: 


Durch stirkere Reduktion — am besten durch Erwarmen mit Zinn- 
chloriir und Salzsiure — wird Alloxan in Dialursiure®. (Tartronyl- 


1 Vgl.. Pitory, A. 333, 36, 48, 61 (1904). — Morzner, C. 1918, II, 1103. 

2 Vgl.: Moszav, B. 37, 2689 (1904). — Hanrzscu, Rosison, B. 48, 95 (1910). 
— H. Butz, B. 45, 3660 (1912). — Brumann, Bentzon, B. 61, 531 (191 

3 Mary, Anovreascu, M. 3, 108 (1882). — E. Fiscner, A. 215, 304 (1882). — 
E. Fiscuer, Ciremm, B. 30, 3090 (1897). — H. Buz, B. 45, 3663 (1912). 

4 Mary, Anpreascu, M. 3, 93 (1882). — KE. Fiscuer, A. 215, 257 (1882). — 
Tripspacu, Ph. Ch. 16, 721 (1895); — Anpreascu, M. 16, 19 (1895). — Brompera, 
B. 30, 131 (1897). — H. Burz, B. 45, 3659, 3663 (1912). 

5 “Wouter, Lizsie, A. 26, 276 (1838). — Gzecory, J. pr. [1] 32, 278 (1844). — 
Bagver, A. 127, 11 (1863). — Muxper, B. 6, 1015 (1873). — Menscuutzm, A. 182, 
70 (1876). — Trisssacu, Ph. Ch. 16, 720 (1895). — Koecu, A. 315, 252, 257 (1901). 
— Taret, Reinvt, B. 34, 3288 (1901). — Friepricu, A. 344, 1 (1905). — Hartuey, 
Soe. 87, 1804 (1905). — H. Bizz, B. 46, 3663, 3668 (1913). — Boxsexen, R. 37, 
153 (1918). 

N-Dimethy]-Derivat: Tecuow, B. 27, 3082 (1894). 
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harnstoff, 5-Oxy-barbitursaure, 5-Oxy-2.4.6-trioxo-pyrimidin- 
hexahydrid) — Fornrel IX, s. u. —- tibergefihrt. 


_NH- CO. _NH-CO._ 0H 


X) OC: H(OH 
OO CO ea, Oo ro No—HO< 


CO-NHW Aa 
CO-NH~ ~ 


Diese Verbindung krystallisiert in farblosen Prismen, rétet sich von etwa 
180° an tief und schmilzt bei 214—215° (korr.) unter Aufschiumen. Sie lést sich 
in etwa 17 Tl. siedenden Wassers, besitzt stark saure Reaktion und oxydiert sich 
an der Luft allmablich zu Alloxantin (s. u.), wihrend ihre Salze in trockenem Zu- 
stand vollig bestiindig sind. Sie gibt mit Ferrichlorid und Ammoniak eine schén 
blaue Farbung. Sie zerlegt Alkalicarbonate unter starker Kohlensaiure-Entwicklung 
und liefert mit Kaliumacetat in der Kdlte die sehr schwer 1dslichen lanzettformigen 
Krystiillchen des Kaliumdialurats KC,H,O,N.. Sehr bemerkenswert ist ihre 
quantitative Umwandlung in Uramil beim Kochen mit Ammoniumehlorid-Loésung: 


CpNEE COKE NH—CO_ 3 
OE eo aiiaaas “SCH-OH + NH, = H,O + OC (Go CH NE (D) 

Durch gelindere Reduktion aber — am besten mit Schwefelwasser- 
stoff — liefert Alloxan einen in kaltem Wasser kaum léslichen, aus 
siedendem Wasser (Léslichkeit ca. 1:6) wohl krystallisierbaren Stofi, 
der nach seiner empirischen Zusammensetzung, wie nach seinem Ver- 
halten als eine Verbindung von Alloxan mit Dialursiure in mole-~ 
kularen Mengen anzusehen ist und Alloxantin! genannt wird. Man 
erhalt das Alloxantin auch aus Harnsaéure durch Oxydation mit ver- 
diinnter Salpetersiure in gelinder Warme. Durch Kochen mit ver- 
diinnter Salpetersiure laBt es sich quantitativ in Alloxan iberfihren. 
Infolge seiner leichten Bildung aus Alloxan, seiner Krystallisations- 
fahigkeit und Riickfiihrbarkeit in Alloxan dient es haufig zu dessen 
Abscheidung aus Liésungen und Reinigung. 

Das Alloxantin ist auch aus Convyicin — einem stickstofthaltigen 
Stoff der Saubohnen — durch Erhitzen mit verdiinnter Schwetelsiure 
oder Salzsaure gewonnen worden. Aus Wasser krystallisiert, besitzt er 
die Zusammensetzung C,H,O,N, + 2H,O; das Krystallwasser wird bei 
150° abgegeben. An der Luft farben sich die farblosen Krystalle rétlich; 
in waBriger Suspension nimmt das Alloxantin beim Schiitteln Sauerstoff 
auf unter Bildung von Alloxan. 

Es reduziert ammoniakalische Silberlésung und zeigt einige charakteristische 
Farbenreaktionen. Seine (frisch bereitete) wibrige Lésung gibt mit Barytwasser 


* Wouter, Lizsia, A. 26, 262, 279, 309 (1838). — Mutper, B. 6, 1015 (1878). 


— Morpocn, Dosner, B. 9, 1102 (1876). — Grimaux, C. r. 87, 1752 (1878). — 
Matienon, A. ch. [6] 28, 290, 326 (1893). — Trisspacu, Ph. Ch. 16, 720 (1895). — 
Rirruavsen, B. 29, 892, 894, 2106 (1896). — Korcu, A. 315, 250 (1901). — 


Aorestini, C. 1902, I, 631. — Cramicran, Siren, B. 36, 1581 (1903). — Frrepricn, 
A. 344, 10, 14 (1905). — Harrizy, Soe. 87, 1791, 1804 (1905). — Moura, Lirren, 
J. pr. (2] 73, 472 (1906). — Caxcaenr, R. A. L. [5] 25, , 645 (1916). — ‘THUNBERG, 
C. 1916, II, 174. — Bodxzsexen, R. 37, 155 (1918). 


Alloxantin. 1205 


einen veilchenblauen Niederschlag, dér beim Kochen allmiihlich farblos wird und 
sich teilweise lést; mit Eisenchlorid und Ammoniak gibt sie ‘tiefblaue Farbung. 
Erwirmt man 1—2 mg der festen Substanz mit einem Tropfen Salpetersiiure (D : 1-4) 
gelinde bis zur Verdunstung der Saéure und fiigt dann einen Tropfen Ammoniak 
und etwas Wasser hinzu, so erhilt man eine prachtvoll purpurfarbene Lésung 
(vgl. S. 1216). 

Das Alloxantin kann man auch durch Vermischen der Liésungen 
von Dialursiure und Alloxan erhalten. Seine Natur als Verbindung 
dieser beiden Stoffe wird ferner durch seine Verwandlung beim Kochen 
mit Salmiak in luftfreier Lésung beleuchtet. Es erfolgt hierbei voriiber- 
gehend purpurrote Farbung; dann scheidet sich Uramil ab (vgl. dazu 
Gleichung D auf S. 1204). und in der davon abfiltrierten Lésung befindet 
sich Alloxan. 

Uber die Art, wie die beiden Komponenten im Alloxantin-Molekil ° 
miteinander vereinigt sind, hat. man verschiedene Vermutungen! auf- 
gestellt. Zu beriicksichtigen ist dabei der auf physikochemischem Wege 
neuerdings erbrachte Nachweis, daB in waB8riger Lésung das Alloxantin 
teilweise dissoziiert ist und dabei dem Massenwirkungsgesetz gehorcht. 
Die gréBte Wahrscheinlichkeit hat die Formel X auf S. 1204 fir sich: 
nach ihr erscheint das Alloxantin als ein Halbacetal des Alloxans 
(analog dem Athylalkoholat, Formel IJ auf S. 1200), in welchem als 
alkoholischer Bestandteil die Dialurséure vermége ihres carbinolartig 
gebundenen Hydroxyls wirkt. 

Analog wie Alloxantin aus Alloxan erhalt man .\-methylierte Alloxantine aux 
den N-Methyl-Derivateu des Alloxans (S. 1203) durch Reduktion mit Schwefelwasser- 
stoff oder besser mit kalter salzsaurer Zinnchloriir-Lésung. Das aus Monomethyl- 
alloxan entstehende Dimethyl-alloxantin’ C,,H,.O,N, krystallisiert mit 4H,O 
und lést sich in ca. 55 Tl. siedenden Wassers. Das Tl'etramethyl-alloxantin® 
aus Dimethyl-alloxan ist von seinem Entdecker (Rocnteper) Amalinsdure (ab- 
geleitet von Guadic = schwach) genannt worden, weil es nur schwach Lackmus 
rétet. Es bildet farblose Krystalle, ist in kaltem Wasser sehr schwer léslich, in 
etwa 11 Tl. siedenden Wassers léslich, in absolutem Alkohol fast unléslich. Beim 
lingeren Kochen mit Wasser zersetzt es sich unter Mitwirkung des Juftsauerstofts. 


1 Vgl.: Pmory, A. 333, 57 (1904). — Suimmer, Streciirz, Am. 31, 667 (1904). 
-— Conrap, A. 356, 30 (1907). — Wittstrirrer, Piccarp, B. 41, 1464 Anm. (1908). 
— Ruuemann, Soe. 99, 795 (1911). — M. M. Ricurer, B. 44, 2155 (1911). — Tuon- 
perc, C. 1916, II, 174. — Buumann, Bentzon, B. 51, 522 (1918). 

2 Maty, Anpreascu, M. 3, 109 (1€82). — E. Fiscner, A. 215, 304 (1882). — 
H. Bitz, B. 45, 3674 (1912). 

Uber Monomethyl-alloxantin aus Methylalloxan + Dialursiiure bzw. aus 


Alloxan + Methyldialursiitwe s.: Anpreascu, M. 3, 431 (1882). — H. Bitrz, Heyy. 
B. 52, 1310 (1919). 
5 Rocuteper, A. 71, 3 (1849). — Mary, Anpreascu, M. 3, 103 (1882). — 


E. Fiscuer, A. 215, 258 (1882). — E. Fiscurr, Reese. A. 221, 339 (1883). — Ma- 
rianon, A. ch, [6] 28, 338 (1893). — Bruxy, B. 21, 513 (1888). — Ktncine, B. 24. 
4142 (1891). — Awnpreasca, M. 16. 19 (1895) —- Tecnow. B. 27.3082 (1894). — 
H. Bitz, B. 45, 3678 (1912:. 
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1206 Isodialursdure. 


indem Dimethyloxamid entsteht. Wird es Ammoniak-Dampfen ausgesetzt, so farbt 
es sich dunkelrot und lést sich dann in Wasser mit der Farbe des Murexids (vgl. 
S. 1216) auf. 

Mit der Dialursiure stellungsisomer ist die Isodialursiure? (6-Oxy- 
2.4.5-trioxo-pyrimidin-hexahydrid), die gemiB Formel XI (s. u.) 


NH———CO ad: rane na eie CO 


x 
1) OCz. CO, XI) OCC ae O(CH,\OH 


NH- CH(OH ae 


als Ureid der Mesoxalaldehydsaure betrachtet werden kann. ‘Sie ent- 
steht aus der Isobarbitursdure (S.1194) durch Oxydation mit Bromwasser 
— ein Vorgang, der sich am besten bei Annahme der Oxyuracil- 
Formel fir die Isobarbitursiure (vgl. S. 1194) verstehen laBt: 


_NH-CO Oxy dation y-NH 60 


Pd 
OC ont >C-OH o_——sSscE0E >C(OH), . (Ea) 


“SNH CH(OH) 


Isodialursaure krystallisiert aus Wasser in langen Prismen von der Zusammen- 
setzung C,H,O,N, + 2H,0; bei 100° wird 1 Mol. Wasser abgegeben, das zweite 
erst, bei 140° unter beginnender Zersetzung. Es ist daher wohl richtiger, in der 
Isodialursiure — analog dem Alloxan (Formel I, 8. 1200) — das 5-staéndige Carbonyl 
hydratisiert anzunehmen, wie in der Formelreihe’Ea (s. 0.), welche ihre Bildung 
erliutert, und die Zusammensetzung der krystallisierten Sdure durch die Formel 


C,H,O;,N, + H,O auszudriicken, Im Gegensatz zur Dialursiure lést sich die Iso- 


dialursiure in kaltem Wasser leicht, farbt sich an der Luft zwar allmihlich rot, 
ohne dabei aber Alloxantin zu liefern, und zersetzt Carbonate nicht. Sie wird aber 
durch kaustisches Alkali schon in der Kilte sofort zur Dialursiure umgelagert; 
dieser Vorgang entspricht der Umlagerung von Mesoxalaldehydsiure in Tartronsdure 
(vgl. Bd. I, Tl. If, 8.1237). Kondensation der Isodialursiure mit Harnstoff zu 
Harnsiure s. im Kap. 46 bei Synthesen der Harnsdure. 

Homolog mit der Hydrat-Form der Isodialursiure ist das Trioxy-methyl- 
hydrouracil? (6-Methy1-5.5.6-trioxy-2.4-dioxo-pyrimidin-hexahydrid) — 
Formel XII (s. 0.). Man erhiilt die Verbindung, indem man das 5-Nitro-6-methyl- 
uracil mit amalgamiertem Aluminium in ammoniakalischer Lésung reduziert und 
das so gebildete Amino-methyluracil mit Bromwasser oxydiert. Sie tritt in zwei 
isomeren Formen auf, von denen die eine in die andere durch Alkali iibergefiihrt 


wird, wihrend Saiuren die Isomerisation in umgekehrtem Sinne bewirken. Beide 


Formen werden durch Erwiirmen der neutralen oder schwach alkalischen wiBrigen 
Lésung in Aceto-oxy-hydantoin (Acetallantursdure) iibergefiihrt: 


NH—CO NH—CO 
OC  C(OH), ara,” / KOH) ; (Eb) 
NH—C(OH)-CH, NH’ CO-OH, 


vel. dazu 5. 1201, Formelreihe A. 


* R, Benreno, Roosen, B. 21, 999 (1888). A. 251, 242 (1889), — Koxcn, A. 


315, 246 (1901). — v. Voarz, A. 315, 259 (1901). — Jounson, Jones, Am. 40 
546 (1908). 


* Osten, A. 343, 133 (1905). — R. Benrenp, Beer, A. 362, 115 (1908). 
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Methyl-methylol-uracile. 1207 


* 


5. Verbindungen, die Sauerstoff sowohl an esocyclischen wie an 
exocyclischen Kohlenstoff gebunden enthalten. 


Die hierher gehérigen Verbindungen! haben neuerdings im Zu- 
sammenhang mit Vermutungen tiber die Struktur der Nucleinsiuren Be- 
achtung gefunden. Die Bausteine dieser hochmolekularen Stoffe sind 
jedenfalls Purin- und Pyrimidin-Kérper neben Phosphorsaure und Zuckern. 
Man ist nun, da sich die der Pyrimidin-Reihe angehérigen Bestandteile 
nur durch sehr eingreifende Hydrolyse von dem zuckerartigen Bestand- 
teil trennen lassen, zu der Annahme gekommen, da® der Zucker nicht 
durch Vermittlung von Sauerstoff oder Stickstoff an den Pyrimidin-Ring 
_geheftet ist, sondern durch Bindung von Kohlenstoff des Zucker-Kom- 
plexes an Kohlenstoff des Pyrimidin-Rings. Zur’Priifung dieser An- 
nahme war es erwiinscht, verhaltnismaBig einfache Pyrimidin- K6rper 
kennen zu lernen,. in dened das erste Kohlenstoffatom einer r Seitenkette 
mit Sauerstoff beladen ist. 

Zum 5-Methyl-6-methylol-uracil? (C-Metbylol-thymin) ist man auf folgen- 
dem Wege gelangt, dessen erste Etappe die Kondensation von Thioharnstoff mit 
a-Methyl-y-ithoxy-acetessigester bildet: 


NH, ,H,0- ue NH:C 
Bee : CH-CH, Sars sc oon oH 
NH, OC<¢u, -0-0,H, NH—CZ 0-0,H, 
Entschweflung ° NH-CO HCl NH-CO 
—> OC >C:CH —> ee Se: CH, 
Sr ecuie 118) NH—C€ 6x, :6-0,H, “SNH—CZ oH; C1 
Silber- NH-CO Ba(OH). NH-CO. 
=>. OCR. C-CH, ——> OC C-CH, . (F) 
oo SNH C= oe .0-00-CH, <uE. ere -OH | 


Es krystallisiert aus heiBem Wasser in Nadeln, schmilzt bei 224—225° unter Zer- 
setzung und bleibt bei dreistiindigem Erhitzen mit 10proz. Schwefel- 
siure auf 120—130° unverindert. — Dagegen spaltet sich dag stellungs- 
isomere 6-Methyl-5-methylol-uracil* — Formel XIII, s. u. —, das durch Vereinigung 
von 6-Methyl-uracil mit Formaldehyd einfach erhaiten werden kann (vgl. S. 1192) 


H-CO_ NH-C 
XIIi) Oe ce aoe roe -CH,-OH, XIV) 00 oe OB, 


und bei 305—310° unter Braufirbane schmilzt, schon pein Kochen mit 
Wasser wieder riickwarts in Formaldehyd und 6-Methyl-uracil. — Die Struktur 
dieser beiden Metbyl-methylol-uracile ist dadurch gewihrleistet, daB beide durch 
Reduktion in ein nnd dasselbe Dimethyl-uracil (XIV) iibergefiihrt werden kénnen. 


1 §. auch: Jounson, Hit, Am. 48, 296 (1912). — Jounson, Suerarp, Am. Soc. 
35, 1003 (1913). — Jounson, duno Am. Sac. 36, 1742 (1914). — Jounson, 
Crercuer, Am. Soc. 37, 2144 (1915). C. 1917, I, 579. — ‘Caiak Werke Bys, D.R.P. 
285636 (C. 1915, II, 639). — Bayer & Co., D.RP. 295492, (C. 1917, I, 149). 

? Jounson, Cuernorr, Am. Soc. 35, 585 (1913). C. 1918, I, 2158. . 

8 Kircner, A. 385, 293 (1911). 
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Die beiden eben aufgefiihrten Verbindungen enthalten das exocyclische Hydr- 
oxyl primiir gebunden. Ein eigentiimliches Verhalten zeigen entsprechende Ver- 
bindungen mit sekundar gebundenem Hydroxyl! wie XV (s. u.). Sie verwandeln 
sich unter dem HintluB ‘warmer Mineralsiuren, indem Kohlendioxyd abgespalten 
wird, in Homologe des Glyoxalons (z. B. XVII aus XV); als Zwischenprodukte sind 
hierbei vielleicht acyclische Verbindungen (wie XVI) anzunehmen. 


NI-COS, _NH, 
es >C-CH, » XVD 00 
\NH--C~ CHOH)-CH, Naa Ce CHa CH. 


NH—C-CH, 
XVII) OC 
) “\NH=CCLH, 


XV) OC 


6. Verbindungen. die sich als Imide von Oxo-pyrimidin-hydriden 
deuten lassen. 


In diesem Abschnitt werden Verbindungen zusammengefabt, die 
sich von hydrierten Pyrimidin-Kérpern mit mehreren Oxo-Gruppen 
dadurch ableiten lassen, daB die Oxo-Sauerstoffatome, teilweise 
durch Imid >NH ersetzt sind. Neben dieser Imino-oxo-Formu- 
lierung lassen sie desmotrope Formulierungen als Amino-oxy-Verbin- 
dungen zu, z. B.: - 

ee C\OH)._ 


NH——CO 
hb oC SCH, und Ih. HO-.c# SSCH. 
NNH-C(: NM N=C(NH,)- 


‘Die Verbindungen, die sich durch volistiindigen Austausch der Oxo- 
Sauerstoffatome gegen Imid ableiten lassen, sind auf Grund ihrer desmotropen 
Formulierung als Amino-Derivate 5. 1177—1181 besprochen worden. 

Fiir die Herstellung solcher Verbindungen” hat man die in den 
vorangehenden Abschnitten erwahnten synthetischen Methoden, die auf 
der Kondensation von Amidinen, Harnstoff oder Harnstoff-Abkémmlingen 
mit Malonester, Alkylmalonestern, /-Aldehyd- baw. -Ketonsaureestern usw. 
beruhen, vielfach variiert, indem man Guanidin an Stelle von Harn- 
stoff, Cyanessigester oder alkylierte Cyanessigester oder auch Malonitril 
an Stelle der Malonester in Reaktion brachte. So erhalt man z. B. 
durch Einwirkung von Natrium-cyanessigester auf Amidine* (ahnlich 
Gleichungen Aa und Ab auf S. 1173) Imino-oxo-pyrimidin-tetrahydride 


1 Vgl.: JoaNson, Haptey, Am. Soc. 88, 1544 (1916); 39. 1715, 1919 (1917). — 
Jounson, Am. Soc. 39, 2396 (1917). 
* AuBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen vgl. noch z. B.: 


Jounson, Heyt, Am. 38, 237 (1908). — Jounson, Storey, Am. 40, 140, 142, 144 
(1908). — Jonnson, Mac Kenzie, Am, 42, 363 (1909). — Jouns, C. 1913, J, 1278. 
— Jouns, Baumann, C. 1913, II, 759; 1914, 1, 23. — Jonns, Henvrix, C. 1915, 
1, 748, 


3 W. Travse, D.R.P. 135371 (C. 1902, If, 1229). — Analog den Amidinen 
reagieren (/-Alkyl-isoharnstoffe; s.: Bayer & Co., D.R,P. 155732 (C. 1904, II, 1631): 
208639 (C. 1909, I, 1288). 
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(bzw. Amino-oxy-pyrimidine) mit” 4.6-Stellung der  substituierenden 
Gruppen: 


C:N .N C:NH 
CH,-0% SCH, = ©,H,-OW + CH,-c/ pete: (G) 


+ 
\NH,  C,H,0-CO \NH-C 


Zu analogen 2.4-Verbindungen fiihrt die Reaktion zwischen Guanidin 
und den Natriumderivaten der /- -Aldehydsaureester!, z. B.: 


NH NaO-CH NaOH 
H,N- 0 + Sou See eis FTN ea Na (H) 
NH,  ©,H,0-CO (,H,-OH \wH-Co% 


Guanidin und Dialkylmalonsaurechloride liefern in ruhiger Reaktion 
Monoimide der Dialkyl-barbitursiuren?, z. B.:: 
-NH, _ Cl-CO 


NH 
HN: 0 3 ‘>C(C,H,) = 2HCl + HN: PES 


SNH, * Cl-co7 <ye.co CCH 


Auf den folgenden Seiten werden noch viele ahnliche RingschluB-Syn- 
thesen zu erwabnen sein. 

Zu beginnen haben wir die Besprechung mit Monoimiden von Dioxo- 
pyrimidin-tetrahydriden. Hier tritt uns als einfachster Vertreter das schon 
S. 1183—1184 erwahnte Uracil-4-imid entgegen, das besondere Be- 
achtung als Komponente von Nucleinséuren verdient und gewodhnlich 
Cytosin genannt wird. Rationell ist es gemi8 Formel IX auf S. 1183 
als 4-Imino-2-oxo-pyrimidin-tetrahydrid oder auf Grund der des- 
motropen Formel III (s. u.) als 4-Amino-2-oxy-pyrimidin zu_be- 
zeichnen. 


NH, OH 
Cc Cc 
UD ey IV, N~™ (CH 
HO-C. CH HNC. Jo-CH, 


N N 


Kosset und A. Neumann* entdeckten das Cytosin 1893 unter den 
Produkten, die bei der Hydrolyse der Thymusnucleinsiure mit 20-volum- 
prozentiger Schwefelsiure bei 150° entstanden, in dem durch Phosphor- 
wolframsiure fallbaren Teil, Ks ist dann mehrfach* als Spaltungs- 


' Wueeter, Jounson, Am. 29, 496 (1903). — Uber Zwischenphasen der Reak- 
tion s. Jonnson, Crarr, Am. 32, 130, l 

’ Merck, D.R.P. 158890 (C. 1905, I, 841). 3 B. 27, 2219 (1894). 

* Vgl. z. B.: Kossex, Srevper, H. 37, 177, 377 (1903); 38, 51 (1903). — Wueerzr, 
Joanson, Am. 29, 505 (1903). — Uevenr, H. 37, 405 (1903): 39, 4, 80, 133, 479 
(1903); 47, 141 (1906). — Manprc, Levene, H. 46, 158 (1905); ©. 1906, I, 1790, — 
Inove, Kataxa, H. 46, 205 (1905). 

Zur Darstellung und Isolierung s.: Kosser, Srevper, H. 38, 49 (1903), — 
Korscuer, H. 38, 170 (1908). 
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produkt von Nucleinsiuren verschiedener Herkunft beobachtet worden, 
meist neben Uracil (8. 1187) und Thymin (S. 1189), die durch Phosphor- 
wolframsaure nicht gefallt werden. Hervorzuheben ist, daB LevEnr 
und Jacoss! aus der Hefenucleinsaure durch Hydrolyse mit verdiinntem 
Ammoniak bei 175—180° ein intermedidres Spaltungsprodukt (Cytidin 
C,H,,0,N,) gewannen, das — mit 10 proz. Schwefelsdure weiter bei 125° 
unter Druck hydrolysiert — reichlich Cytosin liefert. Interessant ist 
auch das Vorkommen von Cytosin in manchen Ackerbéden*. 

KossEL und SteupEL? zeigten 1903, daB das Cytosin durch salpetrige 
Saure in Uracii tibergefiihrt wird und bei der Oxydation mit Per- 
manganat Biuret neben Oxalsdure liefert. Hieraus zogen sie den SchluB, 
daB es als Uracil-4-monoimid (bzw. ein Desmotrop-Isomeres desselben) 
aufzufassen ist. Um dieselbe Zeit stellten H. L. Warrier und T. B. Jonn- 
son* auf folgendem Wege: 


N---CH  / Produkt der ‘ 
CoH, S-C€ >CH Gleichung B | pe ote a 


\nH—6O | auf §. 1173 NN: OCI 
gN ‘CH ; NH-CH 
NH; Kochen mit 
eS Ce SOC SO ee > occ SCH (K) 
\nH. C: NH) Bromwasserstoffsiure NH-G (:NH) 


das Uracil-4-imid synthetisch her und fanden eg identisch mit Cytosin. 
Diese Synthese ist fiir die Darstellung geeignet. 

Cytosin scheidet sich aus hei3em Wasser in farblosen Tafeln mit 
1 Mol. Krystallwasser ab. Es zersetzt sich bei 320—325° unter heftigem 
Aufschéiumen und lést sich® in ca. 125 Tln. Wasser von 25°. 

Selbst in einer sehr verdiinnten angesiiuerten Lisung gibt Kaliumwismutjodid 
einen ziegelroten krystallinischen Niederschlag. — Silbernitrat® bewirkt in einer 
nicht zu verdiinnten Lésung nach einiger Zeit Ausscheidung von Nadeln einer 
Doppelverbindung. In ammoniakaliscber Lésung erhalt man mit 1 Mol.-Gew. Silber- 
nitrat, wenn man das Ammoniak durch Erwiarmen vertreibt, farblose Nadeln des 
Silbersalzes’ AgC,H,ON,. — Mit Bromwasser® und Barytwasser gibt Cytosin 


die gleiche Farbenreaktion wie Uracil (s. 8. 1189). — Mit Diazobenzolsulfonsiure? 
gibt es eine rote Lésung. — Im Organismus" verhilt es sich wie Uracil (vgl. 
S. 1189). , 

1 B. 48, 3152, 3157 (1910). — Wher die Herkunft des Cytosins s. ferner: 
Levens, Masoar’ Bio. Z. 9, 233 (1908). — Oszorne, Hey, C. 1908, I, 1710. 

* ScHREINER, Lisnaee: C. 1911, IT, 1609.. — Vel. Lagaeow Ch. N. 115, 
220 (1917). 

? H, 38, 53 (1903). * Am. 29, 492, 498, 505 (1903). 


° WueEeEter, Jounson, Am. 29, 510 (1903). 

®° Kurscuer, H. 38, 177 (1908). 

7 E. Fiscner, B. 47, 1389 (1914). 

* Wueexzr, Jounson, C. 1907, II, 1087. — Jodierung in alkalischer Lésung: 
Josnson, Jouns, C. 1906, I, 1889. 

* Jounson, Crarr, C. 1908, II, 1872. 

10 Menvezt, Myers, ©. 1910, I, 1787. 
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Mit Sauren bildet Cytosin wohl” krystallisierbare Salze!. Das Pikrat 
C,H,ON; + C,H,0,N, stellt hellgelbe Nadeln dar, zersetzt sich bei etwa 300° und 
lést sich in ca. 1300 ‘Tl. Wasser von 25°. 

Durch Salpeterschwefelsiure wird Cytosin glatt in 5-Nitro-cytosin® tiber- 
gefihrt. 

Mehrere Homologe des Cytosins® sind synthetisch dargestellt worden. 

Das synthetisch nach Gleichung H (S. 1209) erhaltene Uracil-2-imid — 
Isocytosin* (2-Imino-4-oxo-pyrimidin-tetrahydrid bzw. 2-Amino-4-oxy- 
pyrimidin) — ist dem Cytosin sehr dhnlich, krystallisiert aber wasserfrei. — Leicht 
zuginglich und mehrfach bearbeitet ist sein 6-Methyl-Homologes® (2-Imino-4- 
oxo-6-methyl-pyrimidin-tetrahydrid)-— Formel IV (8. 1209) —, das analog 
Gleichung H (S. 1209) aus Guanidin und Acetessigester entstebt und in der Literatur 
meist ,, Imido-methyluracil“ genannt wird. — Dher 6-Methyl-5-alkyl-Ho- 
mologe (Formel I auf S. 1187) s. S. 1187. 


Unter den Monoimiden von Trioxo-pyrimidin-hexahydriden kann als 
Imid der Isobarbitursadure (S. 1194) das 5-Amino-uraeil ® (5 -Imino- 


a . 
C 
ah ic NH, how Beate 
OC. By 
N 
H 
OH 0 
Be ae 
a : 
VI a ieee bzw. =e CH, 
H,N-C.__}C-0H HN : O_ se 
N 


2.4-dioxo-pyrimidin-hexahydrid) — Formeln o (s. 0.) — aufgefiihrt 
werden. Man erhalt es aus 5-Nitro-uracil (S. 1189) glatt durch Reduk- 


1 Vgl.: Kossren, Sreuper, H. 37, 377 (1903); 38, 52 (1903). — Waexrxer, Joun- 
son, Am. 29, 500, 507 (1903); 31, 598 (1904). — Luvenr, Bio. Z. 4, 321 (1907). — 
Wueetrr, C. 1907, II, 1530. — Wueeter, Jamizson, C. 1908, I, 1468. 

2 Jounson, Jouns, Heyzt, Am. 36, 160 (1906). — Jouns, Am. 45, 81 (1911). 

8 Vgl.: Wueever, Jounson, Am. 31, 591 (1904). — Jounnson, Menge, C. 1906, II, 
1507. — Jouns, Am. 40, 348 (1908); Al, 58 (1909). — JOHNSON, Bamwey, Am. aoe. 
35, 1007 (1918). 

4 WueeEter, Jounson, Am. 29, 494, 501 (1903). — Wuerter, C. 1907, II, 1580.° 
— Wueexer, Jamieson, C. 1908, I, 1468. 

5 Benzenp, A. Kinzer, B. 19, 220 (1886). —- Curatroto, G. 20, 585 (1890). — 
Jarger, A. 262, 365 (1891). — Mucwazn, J. pr. [2] 49, 41 (1894). — Tripspacu, 
Ph. Ch. 16, 723 (1895). -- Gasriet, Conman, B. 32, 2924 (1899). — F. Pout, J. pr. [2] 
77, 541 (1908). — Masia, B. 41, 176 (1908). 

6 R, Benrenp, A. 229, 38 (1885), — Wipman, B. 29, 1955 (1896). — R. Benrenn, 
Grinwatp, A. 309, 254 (1899). — Wuergxer, Bristot, Am. 33, £42 (1905). — Orrs, 
A, 358, 282 (1907). — Jounson, Am. 40, 25 (1908). 

Uber das 2-Monoimid der Isobarbitursdure s. Jonnson, Jouns, Am. 34, 557, 
564 (1905). 
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tion mit amalgamiertem Aluminium in ammoniakalischer Lésung. Hs 
reagiert neutral und lést sich in ca. 1850 Tin. kalten, 60 Tln. siedenden 
Wassers. . . 

Das Amino-uracil ]4Bt sich durch salpetrige Siure in Diazo-uracil' 
C,H,O,N, iiberfihren, das in Form eines Athyl-Derivats C,H,;0,N, auch aus der 
Diazouracil-carbonsiure (s. S. 1225) beim Kochen mit Alkohol entsteht. Diazouracil 
bildet rote Krystillchen, kann aus wenig heiBem Wasser, ohne Zersetzung zu er- 
leiden, umkrystallisiert werden, verpufft beim Erhitzen auf dem Platinblech und 
entwickelt beim Erwiirmen mit verdiinnten Sauren lebhaft Stickstoff. 


Eifriger sind die Imide der Barbitursaure (S. 1194) und ihrer 
Homologen bearbeitet worden. Das 2-Monoimid — Malonyl]-guanidin? 
(2-Amino-4.6-dioxy-pyrimidin bzw. 2-Imino-4.6-dioxo-pyrimi- 
din-hexahydrid), Formeln VI (S. 1211) — wird leicht aus Guanidin und 
Malonester gewonnen (analog Gleichung C auf S. 1174). Aus Wasser 
abgeschieden, enthalt es 1 Mol. Krystallwasser, das bei 110° entweicht. 
Es schmilzt noch nicht bei 310°, ist in heiBem Wasser schwer, in 
kaltem Wasser und Alkohol fast gar nicht léslich, wird aber leicht von 
Alkalien und Alkalicarbonaten, ebenso von konzentrierteu Sauren gelést, 
besitzt also sowohl saure wie basische Higenschaften. 


Rauchende Salpetersiure verwandelt es in Nitromalonyl-guanidin. 

Die aus alkylierten Malonestern durch Kombination mit Guanidin erhiltlichen 
Homologen, die auch aus dem Malonyl-guanidin selbst durch Alkylierung bereitet 
werden kénnen (s. ferner S. 1209, Gleichung I), werden bei Behandlung mit Nitrit 
in saurer Loésung unter Abspaltung der 2-[mino-Gruppe in Homologe der Barbitur- 
siure tibergefihrt. 


Das 4-Monoimid —4-Amino-2.6-dioxy-pyrimidin ® bzw. 4-I mino- 
2.6-dioxo-pyrimidin-hexahydrid — ist von W. TrausBe zum Aus- 
gangspunkt wichtiger Synthesen gemacht worden. die in die Purin-Reihe 
fithren (vgl. z. B. S. 1214, Gleichung M). Man erhilt es durch Isomerisation 
von Cyanacetyl-harnstoff unter dem EinfluB von starker Natronlauge (s. 


1 R. Bewrenp, Ernert, A. 258, 354, 358 (1890). — Anoeut, G. 24, II, 366 (1894). 

Uber die Einwirkung von salpetriger Siure auf 5-Amino-6-methyl-uracil s.: 
R. Benrenp, A. 245, 213 (1888). — Wotess, A. 323, 279 (1902). 

® Micuart, Am. 9, 221 (1887); J. pr. [2] 49, 35 (1894), — W. Traune, B. 26, 
255% (1893). 

Uber Homologe und Derivate vgl.: Merck, D.R.P. 158591 (C. 1905, I, 784); 
155890 (C. 1906, I, 841); 175795 (C, 1906, II, 1898); 231887 (C. 1911, I, 852); 
235802 (C. 1911, IT, 241). — Hécuster Farsw., D.R.P. 172979 (C. 1906, H, 984). 
— Cuem. Fasrik vorm. Scuertne, D.R.P. 174940 (C. 1906, II. 1465); 189076 (C. 
1908, I, 76); 201244 (C, 1908, II, 919). — Masima, B. 41, 178, 185 (1908). -— Joun- 
son, Hint, Am. 46, 541, 548 (1911), 

° W. Travunr, B. 33, 1374, 1381, 3039, 3041, 3044 (1900); D.R.P. 117922 (C. 
1901, I, 547). — Conran, A. 340, 812 (1904); D.R.P. 177768 (C. 1906, II, 1792). 
— Merck, D.R.P. 165561, 165562 (C. 1906, I, 300); 170555 (C. 1906, I, 1809): 
170657 (C. 1906, I, 1810). — Baum, B. 41, 532 (1908). — S. auch Bayer & (Co., 
D.R.P. 224491 (C, 1910, II, 608). 
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Bd. I, Ti. 1, 8. 1402) oder direkt dufch Kondensation von Cyanessigester 
und Harnstoff mit Hilfe von Natriumithylat oder Natriumamid: 
air G:N Nu: NH 
OC +S Pas = C,H,-OH + 00€ SCH, - (L) 
NH,  €,H,0-0 NH—-GO 
Ks_ krystallisiert aus viel heiBem Wasser in farblosen Nadelchen und 
verkohlt beim Erhitzen, ohne zu schmelzen. Wie das 2-Monoimid (S. 1212) 
reagiert es sowohl als Saure wie als schwache Base. In Mineralséuren 
lést es sich leicht, aber nicht in Essigsfiure. Beim Erhitzen mit ver- 
diinnter Schwefelsiure oder Salzsiure wird es glatt in Ammoniak und 
Barbitursiiure gespalten. 

Analog Gleichung L (s. 0.) lassen sich aus alkylierten Cyai.essigestern C-Alkyl- 
Derivate! des Barbitursiure-4-monimids bereiten, die durch Erhitzen mit Mineral- 
sauren in homologe Barbitursiuren umgewandelt werden. 

Die beiden, soeben besprochenen, stellungsisomeren Monoimide der 
Barbitursiure kann man, wie W. Trause gezeigt hat, in Isonitroso- 
Derivate iiberfiihren, wenn man ihre schwach alkalische, mit der Aqui- 
valenten Menge Alkalinitrit versetzte Lésung mit verdiinnter Schwefel- 
sdure .zersetzt. Die so entstandenen Isonitroso-Derivate lassen sich 
danu mit Schwefelwasserstoff reduzieren. So gelangt man zu zwei 
d-Amino-Derivaten, die als Monoimide des Uramils (S. 1196) aufgefaBt 
werden kénnen: . 


/ NBO /NEE-CO 
Vil) HN:C SCH-NH, und -VII) 06€ “SCH-NH, : 
DENIES COL). NH- C(:NH) 


gebrauchlicher als die in VII und VIII benutzte Formulierung ist die 
desmotrope mit nicht hydriertem Pyrimidin-Kern: 


N—C(OH) N---C(OH) _ 
Vila) H,N-C¢  SO-NH, und © Vila) HO.C# SC-NH, . 
\N=C(OH)° ‘N=O(NH,) 
Diese beiden Verbindungen sind von erheblichem Interesse. 
Die erste von ihnen — das 2.5-Diamino-4.6-dioxy-pyrimidin ? 
‘Aminemalonyl-guanidin), Formel VII bzw. Vila — ist, wie neuer- 


dings LrveNE und Seyion erkannt haben, zu identifizieren mit dem 
Divicin®, das Rirraausen aus dem von ihm entdeckten Vicin — einem 
Bestandteil der Wickensamen — durch Erhitzen mit 20-proz. Schwefel- 


1 Vgl.: Conran, A. 340, 311, 315, 316 (1904). — Conran, Zant, A. 340, 326 
(1904), —- Merex, D.R.P. 156884 (C, 1905, 1, 58); 165222 (C. 1905, II, 1756): 
172980 (C. 1906, Il, 985). — Bayer & Co., D.R.P. 217946 (C. 1910, I, 702). 

2 W. Travse, B. 26, 2556 (1893). ; 

8 Rirruausen, J. pr. [2] 24, 211 (1881); 58, 482 (1899). — T. B. Jounson, Am. 
soc. 36, 343 (1914). — T.B.Jounson, Jouns, Am. Soc. 36, 545, 970 (1914). — 
Levene, C. 1914, Il, 646. — E. Fiscuer, B. 47, 2611 (1914). — Levene, Senior, 
©. 1917, I, 324. 
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séure_ erhielt (vgl. dazu S. 1204 die Bildung von Alloxantin aus Con- 
vicin). 

Die Verbindung ist in freiem Zustand ein pulvriger, in Wasser kaum ldslicher 
Niederschlag und farbt sich in feuchtem Zustand an der Luft bald dunkelrot. Sie 
lést sich leicht in verdiinnter Salzsiiure wie in Alkalien. Ihr Sulfat (C,H,O,N,).H,SO, — 
krystallisiert aus heiBem Wasser wasserfrei in Tafeln und ist in kaltem Wasser 
sehr schwer ldslich. Sie reduziert ammoniakalische Silberlésung schon in der Kalte 
und liefert bei.der Oxydation mit Kaliumchlorat in salzsaurer Lisung Guanidin. 

Die stellungsisomere Verbindung der Formel VIII bzw. VIIla — 
das 4.5-Diamino-2.6-dioxy-pyrimidin! (Diamino-uracil) — ist zur 
Synthese von Purin-Kérpern benutzt worden; sie gibt z. B. beim Zu- 
sammenschmelzen mit Harnstoff in guter Ausbeute Harnsaure: 


N-—C(OH) 
ee >C-NHS co . (M) 


N= 


A H 

HO- ok CONE, + Sco = 2NH, + HO.C& 
N=C=—NH, 4; 

Umgekehbrt bildet sich ihr Diacetyl-Derivat aus Harnsiure durch nicht 

zu langes Kochen mit Essigsiureanhydrid. 

Sie ist an der Luft etwas bestiindiger und reduziert ammoniakalische Silber- 
lésu.g bei gelindem Erwirmen. Ihr Sulfat ist ebenfalls in Wasser duSerst schwer 
léslich, krystallisiert aber wasserhaltig [(C,H,O.N,),H,SO, + 1'/, oder 2H,0)]. 

Als Diimide von Trioxo-pyrimidin-hexahydriden kénnen vier Ver- 
bindungen aufgefihrt werden, von denen zwei der Isobarbitursdure, zwei 
der Barbitursiure zugehéren. 

Das 2.5-Diimid der Isobarbitursiure (Formel IX, s. u.) — 2.5-Diimino-. 
4-oxo-pyrimidin-hexahydrid bzw. 2.5-Diamino-4-oxy-pyrimidin? — wird 


0 NH NH 
C Cc 
Penk HN-~ NC: NH HN CH, 
ave? seey. 03. 
HN: Jos, Oo _JCH, NH: C__/Co 
5 NH 


z. B, aus Isocytosin (S. 1211) durch Nitrieren und darauf folgendes Reduzieren er- 
halten. Es bleibt beim Erhitzen mit 20-proz. Schwefelsiure auf 130—140° gréBten- 
teils unverandert. — Das 4.5-Diimid (Formel X) — 4.5-Diamino-2-oxy-pyrimi- 
din® — entsteht durch Reduktion des 5-Nitrocytosins (S. 1211) und zersetzt sich in 
wiBriger Lésung unter Abscheidung amorpher Stoffe. 


1 W. Travse, B. 33, 1374, 1382, 3036 (1900). — Boéurincer & Séunz, D.R.P. 
126797 (C. 1902, I, 80). — Bayer & Co., D.R.P. 144761 (C. 1908, II, 859); 148208 
(C. 1904, I, 618); 206454 (C. 1909, I, 806); 209728, 209729 (C. 1909, I, 1952): 
213711 (C. 1909, If, 1182). — Scarnar, C. 1904, II, 1497..— Merckx, D.R.P. 
161493 (C. 1905, II, 182); 166267 (C. 1906, I, 618). — W.Travse, Nirsacr, B. 
39, 227 (1906). — M. Enertmann, B. 42, 180 (1909). — T. B. Jonnson, Joans, Am. 
Soc. 36, 549 (1914). — Tuannnavser, Dorrmiiirer, B. 47, 1304 (1914). — E. Fiscuer, 
B. 47, 2612 (1914). — Taannnavser, D.R.P. 285286 (C. 1915, II, 373). — Levenr, 
Sentor, ©. 1917, 1, 324. 

* '1', B. Jonson, Jouns, Am. 34, 554 (1905). 

° Jonnson, Jouns, Heyt, Am. 36, 160 (1906), 
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Unter ihnen ist am leichtésten zuginglich das 2.4-Diimid der 
Barbitursaure(Formel XI,8.1214) 2.4-Diimino-6-oxo-pyrimidin- 
hexahydrid bzw. 2,4-Diamino-6-oxy-pyrimidin! —, das analog dem 
4-Monoimid (s. S. 1212—1213) unter Anwendung von Guanidin (statt 
Harnstoff) und Cyanessigester gewomnen wird. 

Es krystallisiert aus heifem Wasser mit 1 Mol. Krystallwasser, besitzt keinen 
charakteristischen Schmelzpunkt und gibt beim Erhitzen mit verdiinnter Salzsiure 
das Malonyl-guanidin (S. 1212). W&ahrend das Hydrochlorid und Nitrat in Wasser 
leicht léslich sind; ist das Sulfat (C,H,ON,),H,SO, + H,O in kaltem Wasser 
schwer ldslich. Die aus Dialkyl-cyanessigestern und Guanidin herstellbaren Ho- 
mologen® kénnen durch verseifende Mittel in die Dialkyl-barbitursiuren (s. S. 1197 
bis 1199) iibergefiihrt werden. 

Das 2.4-Diamino-6-oxy-pyrimidin liefert mit salpetriger Saure, ebenso 
wie die Barbitursiure selbst und ihre Monoimide (vgl. S. 1213), ein 
Isonitros6-Derivat. Da dieses — ein roter Niederschlag — in Wasser 
fast unléslich ist, kann man das Diamino-oxy-pyrimidin als Fallungs- 
reagens fiir salpetrige Saure® analytisch verwerten. 

Das Isonitroso-Derivat wird durch Schwefelammonium zum 2.4.5-Triamino- 
6-oxy-pyrimidin‘ reduziert — einer kriftigen zweisiurigen Base, die sich an 
der Luft leicht oxydiert und beim Kochen mit Ameisensiéure glatt in Guanir 
(Kap. 46) iibergeht: 


N—C—NH 0. NO Na 

HNC?  SO-NH, + SCH = 20 + HNC So-NH> CH: (yy 
\N=C—OH. HO” N=C=08 ~ 

Das 4.6-Diimid der Barbitursiure — 4.6-Diamino-2-oxy-pyrimidin® - 


— wird aus 2-Thiobarbitursdure-diimid (S..1223) durch folgende zwei Umwandlungen 
erhalten: 


N= —C—NH. ) N=C—NH 
sot SCH > -CH, SOC, SCH 
\nH—C—NH, \N—C—NH, 
-oli srwii N=C—NH, 
Gelindes Erwarmen 2 
~ mit Salzsdure HO-C¢ Fane : (O) 


bei: lingerem Erwairmén mit Salzsiure wird es vollstaéndig in Barbitursiure um- 
gewandelt. 


Zum SchluB bleiben Imide des Tetraoxo-pyrimidin-hexahydrids zu be- 
sprechen. Das 5-Imid® des Alloxans, 5-Lmino-2.4.6-trioxo-pyri- 


1 W. Travuse, B. 33, 1371, 13875 (1900). — Conrap, A. 340, 318 (1905). — 
S. auch Merck, D.R.P. 158591 (C. 1905, I, 784). 

2 Bayer & Co., D.R.P. 158592 (C. 1905, 1, 636). — Merck, D.R.P. 162657 
(C. 1905, II, 1061); 168405 (C. 1906, IJ, 1199). — S. auch Merck, D.R.P. 186456 
(C. 1907, II, 956). : 

8 Fr, L. Haun, B. 50, 705 (1917). ai 

4 W. Travse, B. 33, 1372, 1377 (1900). — Bayer & Co., D.R.P. 264009 (C. 
1913, If, 1179). 

5 Wueeter, Jamison, Am. 32, 342, 349 (1904). — Homologe: Merck, D.R.P. 
166448 (C. 1906, I, 620). 

6 Uber das 2-[mid (Mesoxalyl-guanidin) s. Kazss, Groszxiwicz, B. 35, 


3603 (1902). 
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midin-hexahydrid — Formel XII (s. u.) — ist zwar selbst nicht be- 
kannt. Aber es ist die Grundform fir interessante Abkémmlinge. 


O 0 O 
c Cc C 

Si pie ae ei we aan ibe ere 
NH NH NH 


Verbindungen, welche sich von XII dadurch ableiten, daB in der 

auBerhalb des Rings stehenden Imidgruppe las Wasserstoffatom durch 
Aryl ersetzt ist, bilden sich — wie schon S. 1202 erwihnt wurde - 
aus Alloxan durch Kondensation mit mancheu aromatischen Aminen. 
Daselbst wurde als Beispiel in Formel V (S. 1202) das mit Dimethy]- 
p-phenylendiamin entstehende Produkt! (Alloxan-p-dimethylamrno- 
anil, ,Dimethylureidindoanilin“) angefihrt. Es bildet eine dunkel- 
blaue Krystallmasse und wird durch Siuren, selbst Essigsiure, fast 
momentan unter Spaltung in die Komponenten  Alloxan und Dimethyl- 
p-phenylendiamin — entfirbt. 
’ Analog diesem Stoff, welcher zur Gruppe der Azomethin-Farbstotfe 
gehort, ist die Purpursiure’? zusammengesetzt, deren Ammoniumsalz 
von Prour 1818 entdeckt wurde und unter dem Namen Murexid_be- 
kannt ist. Verdampft man Harnsiiure mit verdiinnter Salpetersiiure, so 
erhilt man einen Riickstand, der sich mit Ammoniak purpurrot firbt. 
Diese Erscheinung, die auch viele andere Purin-Kérper zeigen, nennt 
man die Murexid-Reaktion. Sie beruht auf der Entstehung eines 
Ammuniumsalzes, das in Krystallen von der Zusammensetzung NH, 
C,H,O,N, (bei 110° getrocknet) erhalten werden kann, welche wie die 
Fliigeldecken der Goldkifer metallisch griines Licht reflektieren. Zer- 
rieben stellt es ein rotes Pulver dar, das unter dem Polierstah] glinzend 
metallisch griin wird. In Wasser lést sich das Murexid mit. tiefer 
purpurroter Farbe; die Lésung wird durch Kalilauge tiefblau gefirbt. 
Zeitweise ist es fabrikatorisch aus der Harnsiiure des Guanos dargestellt 
und als Farbstoff verwendet worden ®, 


Seine Bildung in der ,,Murexid-Reaktion* beruht auf der Um-. 


wandlung von Alloxantin (das aus der Harnsiiure durch Salpetersiure 
entsteht, vgl. S. 1204) durch Ammoniak. Man stellt es am besten aus 


' Pitoty, A. 333, 37 (1904). 

> Vgl.: Wonter, Liepig, A. 26, 319 (1888). — Frirzscur, A. 32, 319 (1839). 
— Grecory, A. 33, 334 (1840). — Maanier ve 1a Source, J. 1874, 845. — Ber- 
stein, A. 107, 176 (1858). — Maricnon, A. ch. {6] 28, 345 (1893). — Pimory, A. 
333, 22 (1904). — Summer, Stieaiirz, Am. 31, 661 (1904). — Méurau, B. 37, 2686 
(1904). — Méavav, Lirrer, J. pr. [2] 73, 449 (1906). — Friepricu, A. 344, 16 
(1905). — ‘Harrrey, Soc. 87, 1791, 1805, 1819 (1905). — Hanrzscu, Rosison, B. 
43, 92 (1910). 

’ Val. Caro, B. 25, Ref., 1025—1026 (1892). 
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fertigem Alloxantin dar, indem” man dessen heife waBbrige Lisung in 
eine warme Lésung von Ammoniumacetat und Ammoniumcarbonat ein- 
tragt. Auch entsteht'es aus Uramil durch Oxydation mit Quecksilber- 
oxyd. Schon durch sehr verdiinnte warme Salzsaure wird es vollkommen 
zersetzt, wobei sich Alloxan, Uramil, Ammoniak und Alloxantin bilden. 
Auch schon durch Kochen mit Wasser werden Uramil, Alloxan und 
Alioxantin gebildet. 

Die freie P urpursdure konnte wegen dieser so leicht eintretenden Spaltung 
nicht rein erhalten werden. Andere Salze hat man durch doppelte Umsetzungen 
aus dem Murexid gewonnen, das Kaliumsalz auch aus dem Dikgliumsalz des 
Uramils durch Oxydation mit Jodlésung sowie durch EingieBen der Lésung von 
Uramil in der dquivalenten Menge verdiinnter Kalilauge in cine Lésung von Alloxan. 
Alkylamin-purpurate bilden sich aus Alloxantin durch Einwirkung von Alkyl- 
aminen in analoger Weise, wie das Murexid aus Alloxantin dureh Ammoniak 
(vgl. oben). = 

Die leichte Spaltung in Uramil und Alloxan fihrt dazu, der Purpur- 
siure die Strukturformel XIII (S. 1216) des Alloxan-5-barbituryl- 
imids beizulegen, nach der sie als ein Azomethin- Korper (vgl. Bd. I, 
TI. I, S. 750) aus Alloxan und Uramil erscheint. DaB8 auch Alloxantin 
und Ammoniak bei der Spaltung entstehen, ist darauf zuriickzufihren, 
daB neben dem Hauptproze8 eine Spaltung in Alloxan, Ammoniak und 
Dialursiure erfolgt, und daB die Dialursiure sich mit dem Alloxan zu 
Alloxantin vereinigt. — Nach dieser Auffassung der freien Saure ergibt 
sich fiir ihr Ammoniumsalz — das Murexid — als wahrscheinlich die 
Formel XIV (vgl. S. 1195 tiber die Salze der Barbitursiure). Seine 


O y ? 0 
C. C 
HN NO=—==N- 0, SNH AN Nc OH 
SY) eck: co cl ke : ) 0 Eee 
ee oa se 
NH NH,-6 NB NH 


Bildung aus Alloxantin durch Ammoniak erklart sich aus dem leichten 
Ubergang der Dialurséiure durch Ammoniak in Uramil (vgl. S. 1204, 
Gleichung D). 

Als Azomethin-K6rper, der ebenfalls beiderseits des Azomethin-Stickstoffs 
heterocyclische Komplexe enthilt, steht dem Murexid die S. 405—406 geschilderte 
Rubazonsiure nahe’, Auch ihnelt deren Bildung durch Oxydation des 1-Phenyl- 
3-methyl-4-amino-pyrazolons-(5) (s. §. 393394) der Murexid-Bildung durch Oxydation 
des Uramils. 

Die Formel XII auf S. 1216 stellt das Imid dar, welches dem an- 
hydrischen Alloxan (vgl. S. 1199—1200) entspricht. Denkt man sich die Imid- 
gruppe durch Hinzutritt eines Wassermolekiils ,,aufgerichtet“, so gelangt 
man zur Formel XV (s. 0.), welche dem Alloxan-monohydrat (Formel I auf 


1 §. ferner A. Meyer (A. ch. [9] 1, 297 [1914]) tiber einen Azomethin-Kérper 
aus Alloxan und Amino-antipyrin. 
MryEr-Jacozson, org. Ch. Ils. (1.0.2. Aufi.) 717 (November 1919) 
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S. 1200) entspricht. Von ihr leitet sich als Carbamidsaure-Derivat die 
kirzlich von H. Brzrz und Hryn! entdeckte 5-Oxy-pseudoharnsdure 
(5-Oxy-5-ureido-barbitursaure) — Formel XVI (s. u.) — ab, die 
aus 5-Chlor-pseudoharnsdure (Formel XIII auf 8. 1197) glatt durch Um- 
setzung mit kaltem Wasser entsteht. Sie wird von siedendem Wasser 


O 


\p~0-CH; 
XVI) oe <NH. CO-NH,, xvm 2 (SNu.- -CO-NH, 
oc _co 
NH 


in Alloxan und Harnstoff gespalten und von Jodwasserstoff, sowie von 
Natriumamalgam zu Pseudoharnsidure (S. 1197) reduziert; auch entsteht 
Pseudoharnsiure aus ihr durch Kaliumjodid bei Gegenwart von etwas 
Mineralsaure. 

Beim Kochen mit Alkoholen erfolgt Bildung von 5-Alkoxy-pseudoharn- 
siuren?, die auch aus der 5-Chlor-pseudoharnsiure direkt durch Umsetzung mit 
Alkoholen, ferner aus den Dialkylithern der Harnsaiureglykole (Kap. 46) .bei Ein- 
wirkung starker Mineralsiure gebildet werden. 5-Methoxy-pseudoharnsidure 
— Formel XVII, s. 0. — krystallisiert aus warmem Wasser in derben Rhomboedern 
und schmilzt bei 202—204° (korr.) unter Aufschiumen und Rétung. 


1. Verbindungen, die sich als Oxime von Oxo-pyrimidin-hydriden 
deuten lassen. 


\ 


Mehrere Verbindungen sind bekannt, welche in der 5-Stellung des 
hydrierten Pyrimidin-Kerns eine Oximino-Gruppe enthalten*. Ihr altester 
und bekanntester Vertreter ist die von Baryrr 1863 entdeckte Violur- 
siure* (5-Oximino-2.4.6-trioxo-pyrimidin-hexahydrid), Formel III 
auf 8. 1202. Sie entsteht aus Barbitursiure durch Nitrosierung, wird 
aber am besten aus Alloxan durch Erwirmen mit salzsaurem Hydroxyl- 


1 A, 413, 10, 28 (1916). 

* H. Butz, A. 413, 5 (1916). — H. Buz, Heyy, A. 418, 8, 21, 27, 182 (1916). 
— H. Birtz, Srrors, A. 413, 129, 135, 168, 202 (1916). — H. Bitrz, Damm, A. 413, 
140, 152 (1916). 

8 Uber ein 2-Oximino-Derivat — 2-Oximino-4-oxo-6-methyl-pyrimidin- 
tetrahydrid — gs. Jounson, SHerarp, Am. 48, 288, 287, 294 (1912). 

‘ Vgl.: Banver, A. 127, 200 (1863); 130, 140 (1864); 181, 292 (1864). — Con- 
rap, Gurazeit, B. 15, 2849 (1882). — Czresoiz, B. 16, 1188 (1883). — Maanantnt, 
Ph. Ch. 12, 58 (1893). — Waayer, Ph. Ch. 12, 314 (1893). — Gumcuarp, B. 82, 
1723 (1899). — Priory, A. 338, 43 (1904). — Hartiey, Soc. 87, 1801, 1815 (1905). 
— Evter, B. 39, 1613, 2268 (1906). — Hanrzscu, B. 39, 2106 (1906); 42, 966 (1909); 
43, 82 (1910). — Avip, Soc. 91, 1047 (1907). — Donnan, Scunerver, Soc. 95, 956 
(1909). — Hanrzscu, IsHerwoop, B. 42, 986 (1909). — Hanrzscu, Issaus B. 42, 
1000 (1909). — Zerewitinorr, B. 42, 4802 (1909). — v. Corprer, M. 85, 10, 14 (1914). 
-- H. Butz, Hampurger, B. 49, 638 (1916). 
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amin in waBriger Liésung hergestellt. Diesen beiden Bildungsweisen 
entsprechen die Benennungen ,,[sonitroso-barbitursiure“ und 
;,Alloxan-oxim“. Die Violursiure wird durch Salpetersiure zur Di- 
litursdéure (S. 1196) oxydiert, durch Schwefelwasserstoff zu Uramil (S. 1196) 
reduziert. Beim Erwirmen mit Kalilauge wird sie in Harnstoff und 
Isonitroso-malonsaure (Bd. I, Tl. II, S. 1195) gespalten. 

Die Violursiure — eine ziemlich kraftige Saure (K?5 = 0-00273), 
welche Acetate zerlegt, — hat die Aufmerksamkeit besonders durch 
die prachtige und mannigfaltige Farbung ihrer Salze auf sich gezogen. 
Wahrend die freie Saure fast farblose Krystalle (C,H,0,N, + H,O, bei 
110° wasserfrei) darstellt, bildet das Kaliumsalz KC,H,O,N, + 2H,O 
tiefblaue Prismen und ldést sich in Wasser mit veilchenblauer Farbe, 
die auf Zusatz von Kalilauge in Rot umschlagt. Mit Ferrosalzen gibt 


Violursiure eine tiefdunkelblaue Farbung. Die freie Saure ist in kaltem 


Wasser ziemlich, in heiBem leicht léslich; ihre wiBrige Lisung zeigt 
violette Farbung, deren Intensitit beim Erwarmen zunimmt, beim Ab- 
kithlen abnimmt. Durch iiberschiissige Mineralsiuren werden die violetten 
Lésungen der Violurate selbst bei 0° augenblicklich entfarbt. Die Ester 
der Saiure, die man aus ihrem (explosiven) Silbersalz durch Umsetzung 
mit Alkylhaloiden erhalt, sind vollkommen farblos. Auch die alkoho- 
lische Lésung der Violursa&ure ist farblos. 

Hanrzsca# hat mit seinen Schiilern die eigenartigen Farbenerschei- 
nungen bei der Violursiure und anderen Verbindungen, welche die 
Gruppe —CO-C(:N-OH)— enthalten, eingehend verfolgt. Steht diese 
Gruppe in einer offenen Kette, so. treten hédchstens gelbe Salze (vgl. 
Bd. I, Tl. IJ, S. 829) solcher Metalle auf, welche — wie die Alkali- 
metalle — farblose Ionen und mit starken einbasischen Sauerstoffsiuren 
auch farblose Salze bilden. Befindet sie sich aber — wie bei der 
Violursaure — in einem Ringe, so beobachtet man in vielen Fallen 
(vgl. auch z. B. das y-Phenyl-6-oximino-isoxazolon, Bd. II, Tl. IIT, S. 511) 
an den Salzen solcher Metalle das Auftreten der verschiedenartigsten 
Farbungen (,,Pantochromie“), besonders gelbe, rote und blaue Farbung. 
Auch sind manche Salze ,,variochrom“; d.h. sie zeigen unter ge- 
wissen Bedingungen einen Farbenwechsel (,,Chromotropie"). So ver- 
wandelt sich z. B. das blaue Kaliumviolurat, wenn man es bei etwas 
iiber 100° mit Wasserdampf anblast, ohne Gewichtsanderung in ein rotes 
Salz; das rote Lithiumviolurat kann in ein dunkelgelbes Salz verwandelt 
werden. 

Zur Deutung dieser Erscheinungen reicht die Annahme einer 
Bindungsverschiebung bei dem Ubergang der freien Saure in ihre Salze 
allein nicht aus. Man kann auf verschiedenartige Weise die in Be- 
tracht kommenden Strukturformeln durch Heranziehung von Neben- 
valenzen ausbilden. Auf solcher Grundlage ergeben sich Erklarungs- 
méglichkeiten, unter denen aber zur Zeit sich eine begriindete Auswahl 


nicht treffen 1iBt. 
77* 
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Auch fir die 1.3-Dialkyl- und 1.3-Diaryl-violursduren' sind die 
Farbenerscheinungen bei der Salzbildung eingehend verfolgt worden. Die Unter- 
suchung der Absorptionsspektren hat hier ergeben, daB die blauen Salze in ibren 
Absorptionskurven den aliphatischen blauen Nitroso-Kérpern sehr abneln. Als 
Grenzformen kénnen daher die folgenden Strukturformeln gelten: 


NR—CO 


NR—C(OMe)— 
ye :N- Il) 00m SSC-NO . 
iN) 00< nae OH und ) OW: 

freie Siure blaue Salze 


- Violursiiure-4-imid ? (4-Imino-5-oximino-2.6-dioxo-pyrimi- 
din-hexahydrid) — Formel IL], s.u. — entsteht aus 4-Amino-2.6- 
dioxy-pyrimidin (S. 1212) durch Nitrosierung (vgl. S. 1213), ferner aus 

jNE—-CO 
I) OCC >C:N-OH 
NH—C(: NH) 
Harnstofi durch Kondensation mit Isonitroso-cyanessigester (Bd. I, Tl. II, 
S. 1195). Die freie Verbindung kann in einer roten, einer gelborangen 
und einer blauvioletten Form — simtlich wasserfrei — erhalten werden. 
Das neutrale Natriumsalz- NaC,H,O,N, krystallisiert aus heiBem 
Wasser in rosafarbenen Faden. Die Sauresalze, z. B. (C,H,O,N,),H,SO,, 
sind weiB und in starker waBriger Sdure farblos léslich. 


Schwefel-Verbindungen, welche den Oxy- bzw. Oxo-Derivaten 
der Pyrimidin-Reihe entsprechen. 


Thiol- bzw: Thion-Derivate der Pyrimidin-Reihe sind in gro8er Zahl 
bekannt. Zu ihrer Herstellung hat man teils Halogenatome, die im 
Pyrimidin-Kern gebunden sind, durch Umsetzung mit Alkalihydrosulfid 
gegen Sulfhydryl-Gruppen ausgetauscht; teils benutzte man Ringschlub- 
Reaktionen des Thioharnstoffs oder seiner S-Alkyl-Derivate. Die auf 
letzterem Wege (vgl. z. B. Gleichung B auf S. 1173, Formelreihe V auf 
S. 1190) gewinnbaren Schwefelverbindungen bieten hautig sehr vorteil- 
hafte Ausgangsstoffe fiir weitere Umsetzungen, in deren Verlauf Sauer- 
stoff an Stelle von Schwefel tritt. Solche priparative Anwendungen 
sind im vorangehenden Abschnitt schon mehrfach (vgl. z. B. Formel- 
reihe F auf S. 1207, K auf S. 1210) erwahnt worden. Die Schwefel- 
Verbindungen, die an sich kein besonderes Interesse bieten. haben 


' Vgl.: Anpreascu, M. 16, 17, 773 (1895). — K. Semprrrzx1, B. 80, 1816 (1897). 
— Wurrerey, Soc, 83, 18 (1903); 91, 1330 (1907). — Hanrzscx, Rosison, B. 43, 
45 (1910). — Lirsomrrz, B. 46, 3239, 3248 (1913); Ph. Ch. 87, 569 (1914). 

2 W. Travne, B. 33, 3044 (1900). — Bayer &Co., D.R.P. 206453 (C. 1909, ie 
806). — Merck, D.R P. 227390 (C. 1910, II, 1422). — Liescarrz, Kritzmann, B. 50, 
1719 (1917). 

Uber Violursiure-2-imid (Isonitrosomalonyl-guanidin) s.: W. TRAUBE, B. 
26, 2555 (1893). — Lirscnrrz, B. 47, 1068, 1073 (1914). 
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dadurch fir den Ausbau der Pyrimidin-Gruppe erhebliche Bedeutung 
erlangt. 

Als einfaches Beispiel der Pyrimidin-Derivate, die schwefelhaltige Sub- 
stituenten ohne gleichxettige Gegenwart con sauerstoff- oder stickstoffhaltigen ent- 
halten}, sei das 2-Methylmercapto-pyrimidin? erwaihnt. Man erhdlt es aus dem 
analog Gleichung B auf’S. 1173 herstellbaren 4-Oxy-2-methylmercapto-pyrimidin auf 
folgendem. Wege: 


CH N- CH 
CH.-8-62 Sen es on, 8.08 SCH 


NNH- CO . yw: CCl 
Zinkstaub in N- CH. 
Witrigem aikonol” CHy:S-CK i SCH.) 


Ks ist eine farblose Fliissigkeit, riecht pyridinahnlich, siedet unter 14 mm Druck 
bei 99—100°, lést sich in ca. 20 Tln. kalten Wassers und bildet mit. starken Séiuren 
Salze. Durch Reduktion mit Natrium in absolutem Alkohol wird es leicht zu Tri- 
methylendiamin aufgespalten. — Analog dem Acetylacetonharnstoff (S. 1185, Glei- | 
chung QO) bildet sich aus Acetylaceton und Thioharnstoff der Acetylaceton-thio- 
harnstoff* (4.6-Dimethyl-2-mercapto-pyrimidin), der bei 210° (unkorr.) 
schmilzt und sich in Wasser leicht lost. 

Dithiouracil* (2.4-Dimercapto-pyrimidin) — aus 2. 4-Dichlor-pyrimidin 
(S. 1177) duxch Kaliumhydrosulfid — krystallisiert aus Wasser, worin es schwer 
léslich ist, in lebhaft gelben Nadeln und zersetzt sich oberhalb 230° unter 
Schwarzung. 

Besonders solche Pyrimidin-Derivate, welche sowohl Seluosfal wie 
Sauerstoff an Kohlenstoffatome des Kerns gebunden enthalten®, haben die 
amerikanischen Forscher H. L. WHEELER und T. B. Jonnson mit ihren 
Schilern in praparativer Richtung ausgenutzt. Die Bildung von 4-Oxy- 
2-alkylmercapto-pyrimidinen aus den S-Alky]-isothioharnstoffen und #- 
Oxe-carbonsiureestern®, die schon durch Gleichung B auf S. 1173: er- 


1 Vgl. au8er den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen z. B.: Gasnizt, 
Corman, B. 32, 2933 (1899). — W. Travse, H. Lorenz, B. 32, 3156 (1899). — Wont, 
B. 34, 1919 (1901). — Scurenxer, B. 34, 2825, 2828 (1901). — AneErsremn, B. 34, 
3962 (1901). — K. F. M. J. Scampz, B. 35, 1578 (1902). — By, B. 36, 1923 (1903). 
— Wueeter, Bri.to1, Am. 33, 455 (1905). — Jounson, Storey, Am. 40, 137 (1908). 
— Waee.er, Mc Farnanp, Am. 42, 435 (1909); 43, 32 (1910). — Jounson, Joyce, 
Am. Soe. 37, 2151 (1915). 

2 Jounson, Joyce, Am. Soc. 38, 1385, 1557 (1916). 

% Evans, J. pr. [2] 48, 503 (1893). — Hare, Witu1ams, Am. Soe. 37, 594 (1915). 

* Wueeer, Lippre, Am. 40, 557 (1908). 

5 Vgl. auBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen noch z. B.: 
Wueerer, Bristor, Am. 33, 437 (1905). — Jounson, Jouns, C. 1906, I, 1889. — 
Jounson, McCotium, C. 1806, II, 890. Am. 36, 136 (1906). — Jonnson, MeNcE, 
C. 1906, II, 1507. — Jouns, Am. ‘40, 850 (1908). — Jounson, Dersy, Am. 40, 450 
(1908). — Wueerer, Jonnson, Am. 42, 30 (1909). — Jounson, Jones, Am. 40, 541 
(1908). Am. Soc. 31, 593 (1909). — Teese Guest, Am. 42, 271 (1909). — Joun- 
son, CuernorF, C. 1913, I, 2158. — Jouns, E.J. Baumann, C. 1913, II, 141. — 
Jounson, Baitey, Am. Soc. 35, 1010 (1913). — Joanson, Am. Soc. 36, 1898 (1914). 
— §. auch Jounson, Hut, Am. Soc. 35, 1025 (1913). 

\- Wuerzer, Jounson, Am. 29, 479 (1908). 
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lautert ist, tritt leicht. in alkalisch-wabriger Liésung ein; auch 5S, N-Di- 
alkyl-isothioharnstoffe sind zu dieser Kondensation fahig'. Man kann 


aber auch den Thioharnstoft selbst benutzen”, wobei es sich empfiehlt, , 


in alkoholischer Lésung zu arbeiten, und kommt dann zu 4-Oxy-2-mer- 
capto-pyrimidinen. 

Sowohl die Mercapto- wie die Alkylmercapto-Gruppe 1iBt sich 
bequem beim Digerieren mit Chloressigsiure® in waBriger Lésung gegen 
Hydroxyl austauschen. Durch solche Entschweflung gelangt man zu 
schwefelfreien Oxy- bzw. Oxo-Derivaten, z. B.: 


,N—.-C-CH, . Soe : 
+ Ar : (aus Thioharnstoft aoe 
raph col a? tales wean + Allyl-acetessigester) = 
All, ©: CH, 
cay cite Har idee a ; (Q) 


Wenn man durch Chloride des Phosphors vor der Entschweflung an 
Stelle von Sauerstoff Chlor einfiihrt, dann durch Behandlung mit Am- 
moniak Chlor gegen NH, austauscht* und schlieBlich entschwefelt’, 
ergeben sich Amino-oxy-Derivate (vgl. die Cytosin-Synthese in Formel- 
reihe K auf S, 1210). 
2-Thio-uracil® (4-Oxy-2-mercapto-pyrimidin) — Formel IV, s. 1. —, das 
zur Darstellung des Uracils dient (vgl. 8S. 1188), krystallisiert aus Wasser in farb- 
losen Prismen, schmilzt bei ca. 340° unter Zersetzung und ist in kaltem Wasser 
sehr wenig, in waBrigem Alkali leicht léslich. — 6-Methyl-4-thiouracil’ — For- 
mel V — entsteht fast glatt, wenn Acetessigester in Alkohol mit Thioharnstoff bei 


JS CH UN: C—CH, //NH-C—SH 
IV): HS-04° 4 ASCH. "Vy HSC SCH’, ~=—-VI). OU SC-NH, 
\wH- GO NH-GO \NH-6O 


Gegenwart von 2 Mol.-Gew. Natriumathylat kondensiert wird. Bei der Reduktion 
mit Natrium in Alkohol liefert es 1.3-Diamino-butan. 


1 Jounson, Heyz, Am. 37, 628 (1907). 

* Wueeter, McFaruanp, Am, 43, 19 (1910). 

$ Vg). Jounson, Hitt, Am. Soc. 36, 366 (1914). 

* Vgl. dazu Joanson, Jouns, Am. 34, 175 (1905). 

* Vel. Wueeter, Jounson, Am. 29, 495 (1903); 31, 591 (1904). 

8 Wueexer, Bristor, Am. 33, 458 (1905). — Jonnson, Herz, Ain. 37, 629, 632 
(1907); 38, 243 (1908). — Wueegzer, Linpte, Am. 40, 550 (1908). — Jounson, Sue- 
parp, Am. 46, 345 (1911). — E. Fiscuer, B. 47, 1390 (1914). — Jounson,, Joyce, 
Am. Soc. 38, 1390 (1916). ~ 

4-Thio-uracil: Wueever, Jonnson, Am. 42, 33 (1909). 

7 Vgl.: Nencai, Sreper, J. pr. [2] 25, 72 (1882). — R. Bearenp, List, B. 19, 
219 (1886). — List, A. 236, 1 (1886). — Trisspacu, Ph. Ch. 16, 722 (1895). — 
R. Benrenp, P. Hesse, A. 329, 348 (1903). — Wueeter, McFartanp, Am. 42, 102, 
105, 435 (1909). — Jounson, Suzparp, Am. 46, 355 (1911); 48, 279 (1912). — Jounson, 
Moray, Am. 48, 307 (1912). — Barat, B. 45, 1558, 1562 (1912). — Jonnson, Moran, 
Koumann, Am. Soc. 35, 450 (1913). — Jounson, Hacaarv, Am. Soc. 37, 177 (1915). 
— Jounson, Moran, Am. Soc. 37, 2591 (1915). — Jounson, Joyce, Am. Soc. 38, 
1855, 1860 (1916). — S. auch Hennicxe, A. 344, 19 (1906). 


‘ 
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2-Thio-barbitursiiure' (4.6- Disxy-2-mercapte-pynimidin, Malonyl- 
thioharnstoff) wird leicht aus Thioharnstoff und Malonester in Alkohol bei 
Gegenwart von Natriumithylat erhalten. Sie ist in kaltem Wasser schwer, in 
hei8em Wasser leicht léslich. Schon in kohlensauren Alkalien ldst sie sich leicht 
unter Entwicklung von Kohlensiure; durch Essigsiiure wird sie aus diesen Lésungen 
nicht gefalit. Sie wird in alkalischer Lésung durch Natriumamalgam nur sebr 
schwer angegriffen. Ihr 5.5-Diathyl-Homologes (2-Thio-veronal) zerfallt schon in 
der Kalte bei Behandlung mit Natriumamalgam unter lebhafter Schwefelwasserstoff- 
Entwicklung und Bildung von Diiathyl-malondiamid (C,H;),C(CO-NH,), neben anderen 
Produkten. ; 

Aus dem Material iiber Pyrimidin-Derivate, in deren Molekiilen 
sowohl Schwefel wie Stickstoff an Kohlenstoffatome des Kerns gebunden ist?, 
sei als Beispiel nur die glatte Bildung des 2-Thio-barbitursiure- 
diimids-(4.6)* (4.6-Diamino-2-mercapto-pyrimidin) aus Malonitril 
und Thioharnstoff (in alkoholischer Lésung bei Gegenwart von Natrium- 
athylat) erwahnt: 


Ni C in Paes N—C—NH, 
Sc 4: CH, =.SC CH, bzw. HS.C “SCH . (R) 
IJ ee 2 . 2 ea 
NH, C:N NH-C(: NH) =C—NH, 


Uber seine Umwandlung in Diamino-oxy-pyrimidin (Formelreihe O auf 
S. 1215) und Barbitursiure s. S. 1215. 


Endlich ist noch darauf hinzuweisen, daB auch Derivate, welche zugleich 
Schwefel, Sauerstoff wid Stickstoff an Kohklenstoffatome des Kerns gebunden ent- 
halten*, bekannt geworden sind. Interessant ist die Bildung des 4-Thio-uramils® 
(5-Amino-2.4-dioxy-6-mercapto-pyrimidin) — Formel VI (S. 1222) — beim 


1 Vgl.: Micuart, J. pr. [2] 49, 38 (1894). — Einnorn, D.R.P. 165649 (C. 1906, 
I, 300); 166266 (C. 1906, I, 618); 172404 (C. 1906, II, 725). A. 359, 153, 171 
(1908). — Bayer & Co., D.R.P. 168407 (C. 1906, I, 1200); 171292 (C. 1906, J, 
386). — Hécuster Farsw., D.R.P. 170907 (C. 1906, II, 80). — Merck, D.R.P. 
234012 (C. 1911, I, 1468); 235801 (C. 1911, If, 241). — Dox, Praisance, Am. Soc. 
38, 2158, 2164 (1916). — S. auch Lirscnirz, B. 47, 1070, 1074 (1914). 

2 Vgl. z. B.: Scurtenxer, B. 34, 2818, 2821 (1901). — Wueever, Bristot, 
Am. 33, 448 (1905). — Jounson, Jouns, Am. 34, 175 (1905). — Jouns, Am. 40, 
352 (1908). C. 1911, I, 1546; 1912, If, 109. — Jounson, Jonns, Hert, Am. 36, 173 
(1906). — Jouns, E. J. Baumann, C. 1913, LH, 759. — Jounson, Battery, Am. Soc. 35, 
1012 (1918). — Hate, Am. Soe. 37, 1544 (1914). — Jouns, Henprix, C. 1915, I, 748. 

3 W. Trause, A. 331, 69, 80 (1904). — Wuerser, Jamirson, Am. 32, 344, 349 
(1904). — Bayrr & Co. D.R.P. 158621 (C. 1905, I, 841). 

4 Vgl. z. B.: W. Travse, A. 331, 67, 71 (1904). — Bayer & Co., D.R.P. 156055 
(C. 1905, I, 58). — Jounson, Jouns, Am. 34, 181 (1905). — Jonnson, Am. 34, 191 
(1905). — W. Travuse, F. Winter, Ar. 244, 11 (1906). — Jounson, Mc Cotton, C. 1906, 
II, 890: Am. 36, 149 (1906). — Jounson, Guest, Am. 42, 281 (1909). — Jonns, 
E. J. Baumann, C. 1913, II, 141. — Jouns, Henprix, U. 1915, I, 1321. 

5 K. Fiscuer, L. Acu, A. 288, 157 (1895). — Wetec, Niemirovicz, M. 16, 721 
(1895). — Buumann, J. Bserrum, B. 49, 2519 (1916). — H. Binrz, Heyn, B. 52, 
802 (1919). 

Uber 2-Thio-uramil s.: Wueerer, Jamieson, Am. 32, 351 (1904). —- Joan- 
son, SueparD, Am. Soc. 35, 994 (1913). — Jounson, Nicotet, Am. Soc. 36, 353 (1914). 
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Erhitzen von Harnsaéure mit Schwefelammonium-Lésung auf ca. 160° Die Ver- 
bindung stellt ein. farbloses Krystallpulver dar, lést sich in ca. 500—600 Tin. sieden- 
den Wassers, wird von kohlensauren Alkalien schon in der Kalte aufgenommen und 
durch Siuren daraus wieder gefallt. Ein in ihre kochende neutrale oder angesiuerte 
Liésung eingetauchter Fichtenspan farbt sich sofort orange und dann orangerot. 
Durch Oxydation mit Salpetersiure entsteht Alloxan, durch Erhitzen mit starker 
Salzsiure auf 150° Glykokoll. 


? Carbonsauren. 

Von den Pyrimidin-monocarbonsiuren! HO,C-C,H,N, ist die 

4-Saure durch Oxydation des 4-Methyl-pyrimidins (s. S. 1175), die 5-Saure 
durch Destillation der 4.5-Dicarbonsiure (vgl. unten) im Vakuum erhalten 
worden. 
Die 4-Monocarbonsdure scheidet sich aus kochendem Wasser, in dem sie 
ziemlich léslich ist, in farblosen kérnigen Krystallen ab, braunt sich gegen 230° 
und schmilzt bei 240°, indem sie gréBtenteils in Kohlendioxyd und Pyrimidin zer- 
fillt, zum kleineren Teil sublimiert. Ihre waBrige Lésung farbt sich mit Eisen- 
vitriol rubinrot. — Die 5-Monocarbonsdure sintert von ca. 245° ab und schmilzt 
erst bei ca. 270°; ihre wiSrige Lésung wird durch Eisenvitriol nicht gefarbt. 

Die Pyrimidin-4.5-dicarbonsiure? entsteht aus dem Chinazolin 
(Benzopyrimidin, s. S. 1231, 1234) durch Oxydation mit Kalumper- 
manganat in heiBer alkalischer Lésung: 


N: eS N-~~ S—CO,H ; 
| ae | | CO.H (S) 

DN ne Se 

N N 
DaB sie bei der partiellen Carboxyl-Abspaltung die 5-Monocarbonsaure 
_ liefert (vgl. oben), entspricht der in der Pyridin-Reihe beobachteten 
GesetzmiBigkeit, nach welcher das dem Stickstoff benachbarte Carboxyl 
lockerer haftet als das davon entferntere (vgl. S. 868). Durch Erhitzen 
des Kupfersalzes erfolgt vollstindige Decarboxylierung unter Bildung 
yon Pyrimidin. 

Hin ‘gréBeres Material liegt fiir Ozy-carbonsduren® des Pyrimidins 

(bzw. Oxo-carbonsduren von Pyrimidin-hydriden) vor. 
Die Uracil-6-carbonsiiure* [2.4-Dioxy-pyrimidin-carbon- 
siure-(6) bzw. 2.4-Dioxo-pyrimidintetrahydrid-carbonsiéure-(6)] 
kann man durch Oxydation des 6-Methyl-uracils erhalten (vgl. S. 1192). 


1 Gasriet, Corman, B, 32, 1536 (1899); 37, 3650 (1904). 

Uber C-methylierte Pyrimidin-carbonsiuren vgl.: Gasrirt, Cotman, 
B. 32, 1531 (1899). — Scurenxer, B. 34, 2815 (1901). — Ancersrem, B. 34, 3958 
(1901). 

* GasrieL, Corman, B. 37, 3648 (1904); — Uber 5-Methylen-hexahydro 
pyrimidin-4,6-dicarbonsiure s.: Uxrrani, Pannain, G. 33, I, 889 (1903). 

3 §. auch Pinner, B. 25, 1423 (1892). 

4 R. Miter, J. pr. [2] 55, 560 (1897); 56, 488, 504 (1897). — Wueezer, 
Am. 38, 358 (1907). — R. Benrenv, Strove, A. 378, 154, 158, 168, 168. (1910); 
379, 377 (1911). - 
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Durch Ringschlu8 entsteht ihr Ester ahnlich Gleichung C auf S. 1174 
aus Harnstoff und Oxalessigester bei der Kondensation in Kisessig unter 
dem EinfluB von Chlorwasserstoff: 


NH, C,H,-0-CO 


ocd + SCH, = C,H,-OH + H,0 + 
NH, GO—CO-0C,H, 
/NH-CO 
oc’ = SCH (T) 


\nH-C—C0-00,H, 


Sie zersetzt sich oberhalb 300° und lést sich in ca. 550 Tl. Wasser 
von 18° Beim Erhitzen mit 20-proz. Schwefelsiure auf 200° wird sie 
nicht in Uracil verwandelt. Dagegen liefert sie mit Bromwasser unter 
Carboxyl-Abspaltung, Oxydation und Bromierung Dibrom-barbitursaure. 

Die 5-Nitro-uracil-6-carbonsaure', deren Bildung aus 6-Methyl-uracil 
schon 8. 1189 (Formelreihe T) und S. 1192 erwihnt wurde, ist eine zweibasische 
Siure, die an Starke die Nitrobarbitursiure (vgl. S. 1196) noch iibertrifft. Ihre 
neutralen Alkalisalze sind in Wasser leicht mit dunkelgelber Farbe léslich; ihr 
saures Kaliumsalz K-C;H,O,N, (= K-C,H,O,N, + H.O¥%)-ist in Wasser sehr schwer 
léslich und krystallisiert daraus in fast wei8en Blittchen. — Durch Reduktion mit 
Zinnchloriir erhalt man daraus die 5-Amino-uracil-6-carbonsdure?’, die durch 
salpetrige Saure in Diazo-uracil-carbonséure?® verwandelt wird (vgl. S. 1212, 
Diazo-uracil). 

Im Gegensatz zur 6-Carbonsdure wird die Uracil-5-carbonsiure‘ 
durch Erhitzen mit 20-proz. Schwefelsiure auf 160—170° glatt in 
_ Uracil tibergefithrt und erleidet diese Umwandlung auch schon durch 
langeres Kochen mit konz. Salzsiure. Man gewann sie auf folgendem 
Wege: 
NH, C,H,O-CO 


‘Hy Soe B 
CH, SOC + ane Zo C0-0G He Sits 
NH-CO NH-CO 
‘ eer « Kochen mit - 
UH, S+CK B0-CO-OC.Hs atrigar Saar” OK ne S0-CO-OH.  (U) 


Der eben erwihnte Unterschied in der Haftfestigkeit des Carboxyls bei der 
5- und der 6-Carbonsiure des Uracils ist von Bedeutung, wenn man die Méglich- 
keit erwigt, daB das Uracil in den Nucleinsiure-Molekiilen durch Vermittlung 
einer Siureamidgruppe —CO-NH, an andere Gruppen gebunden sein kénnte. Da 
das Uracil aus den Nucleinsiuren durch Erhitzen mit Schwefelsiure unter Druck 


1 R. Besrenp, A. 229, 82 (1885); 240, 4 (1887). — A. Koéurer, A. 236, 33 
(1886). — R. Bice, Roose A. 251, 238 (1889). — Trisssacu, Ph. Ch. 16, 724 
(1895). — R. Beurenp, Dierercu, A. 8309, 278 (1899). — R. Benrenv, Taurm, A. 323, 
171 (1902). — Hurscummpr, A. 343, 170 (1905). — S. auch Beyruen, A. 389, 
214 (1912). 

2 A. Kéurer, A. 236, 41 (1886). — R. Beurenv, A. 240, 20 (1887). — R. Ben- 
REND, Roosen, A. 251, 247 (1889). 

% R. Bearenp, Ernest, A. 258, 349 (1890). 

4 Wuee itr, Jounson, Jouns, Am. 37, 392 (1907). — Wuzetzr, Jouns, Am. 38, 
600 (1907). — Jounson, Am. 42, 505 (1909). 
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erhalten wird (vgl. S. 1188), die 6-Carbonsiiure aber unter diesen Bedingungen be- 
stiindig ist, ergibt sich, da® nur 5-Stellung des Carboxyls fiir die Bindung des 
Uracils bei den Nucleinsiiuren in‘Betracht gezogen werden kénnte. Vom gleichen 
Gesichtspunkt aus sind auch die Thymin-6-carbonsiiure' und Cytosin-5-carbon- 
stiure*® untersucht worden. 

Auch Carbonsdiuren, deren Carboxyl indirekt mit dem Pyrimidin- 
Rest verkniipft ist?, wurden synthetisch gewonnen, z. B. die Uraeil-5- 
essigsiure: oe 

oom ee ot “OH, :CO,H ; 
beim Erhitzen mit 20-proz. Schwefelsiure auf 160—170° bleibt sie 
unverandert. 


Vierundvierzigstes Kapitel. 


Mehrkernige nichtkondensierte Pyrimidin-Systeme. 


(Hydurilséure, C-arylierte Pyrimidin-Kérper usw.) 


Zwei Pyrimidin-Kerne direkt* miteinander verbunden enthalt ein Stoft, 
der schon in den ersten Untersuchungen iiber die Abkémmlinge der 
Harnsiure (vgl. S. 1182) bekannt geworden ist und den Namen Hyduril- 
siure > erhalten hat. Man ist ihm hiaufig bei Umwandlungen der 
Harnsaure und ihrer Abbauprodukte begegnet, erhalt ihn z. B. zuweilen 
als Nebenprodukt neben Alloxan (vgl. S. 1200) bei der Oxydation von 
Harnsiiure mit Salpetersiure, ferner beim Erhitzen von Dialursiure 


1 Jonnson, C. 1907, II, 1531. — Jounson, Zer, Am. 49, 293 (1913). 

2? Wueerer, Jouns, Am. 38, 594 (1907); 40, 2383 (1908). — S. auch Jounson, 
Amsver, Am. Soc. 33, 978 (1911). 

$ Vgl.: Jounson, Spex, Am. 38, 602 (1907). — Jonnson, Heyt, Am. 38, 659 
(1907). — Wueerer, Lippite, Am. Soc. 30, 1156 (1908). — Jounson, Peck, AmeLer, 
Am. Soc. 33, 758 (1911). — Jounson, Koumann, Am. 49, 184 (1918). 

* S. auch: Erxnorn, v. Diespacu, B, 40, 4902 (1907). — Hurrpey, Woorrox, 
Soc. 99, 290, 295 (1911). — Jounson, Peck, Amster, Am. Soc. 33, 760, 762 (1911). 

Indirel:te Verbindung zweier Pyrimidin-Kerne: Gasriet, Corman, B. 35, 1571, 
1574 (1902). — A. Worrr, D.R.P. 233968 (C. 1911, 1, 1567). — Remrry, Soc. 99, 
611, 623 (1911). 

5 Liesicg, Wouter, A. 26, 314 (1838). — Scunrerer, A. 56, 11 (1845). — 
Basyer, A. 127, 11 (1863); 180, 187 (1864). — Fincx, A. 132, 303 (1864). — 
Scuurtzen, Firzune, B. 1, 150 (1868). — Murvocu, Dépner, B. 9, 1102 (1876), — 
Matienon, A. ch. [6] 28, 328 (1893). — Pitoty, Fincku, A. 333, 84 (1904). — 
Conrap, A. 356, 24 (1907). — Réper, B. 46, 2561 (1913). — H. Brrz, A. 404, 
188 (1914). — H. Bitrz, Hameureer, B. 49, 655 (1916). — H. Butz, Heyn, Ham- 
puraeEr, B. 49, 662 (1916). — H. Birz, Heyn, B. 52, 1298 (1919). 
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(S. 1203) mit Glycerin auf 140° if Form seines sauren Ammoniumsalzes. 
Zur Darstellung eignet sich auBer der zuletzt erwahnten Bildung, bei 
der durch partielle Zerstérung der Dialursiure Kohlendioxyd und Ameisen- 
sdure abgespalten werden, die Zersetzung des wasserhaltigen Alloxantins 
\s. S. 1204) beim Erhitzen im geschlossenen Rohr auf 170°, die durch 
die folgende Gleichung ausgedriickt werden kann: 
2(CgH,O,N,.+ 2H,O) = C,H,O,N, (Hydurilsdure) j 

+ 4NH, + 2CO + 4CO, + C,H,O, (Oxalsiiure) (A) 
Die Vermutung, daB das Molekiil der Hydurilsiure aus zwei durch 
,C-Bindung aneinander geketteten Barbitursiure-Resten besteht, wurde 
durch die Beobachtung bestatigt,.daB man sie durch Erhitzen von 
Barbiturséure mit Dialursiure (Oxybarbitursaure) erhalten kann: 


/NEACOL CONN 
\yn-co7” 0o.nn/ 7" 
auch bildet sich Hydurilsiure bei der Oxydation von Barbitursiure mit 
Kaliumpermanganat. Endgiiltig wurde diese Auffassung, nach welcher 
die Hydurilsiure als Dibarbitury] oder als 2.4.6.2’.4’.6’-Hexaoxo-bis- 
hexahydropyrimidyl1-(5.5’) bezeichnet werden darf, durch ihren Auf- 
bau aus dem symm. Athan-tetracarbonsiureester (Bd. I, TI. I, S. 466) 
bewiésen. Dessen direkte Kondensation mit Harnstoff liefert zwar nur 
geringe Mengen von Hydurilsiure; mit Thioharnstoff aber erhalt man in 
guter Ausbeute Dithiohydurilsaure, die sich durch warme konz. Schwefel- 
siure in Hydurilsiure tberfiihren ]iBt. 

Hydurilséure ist ein weiBes, aus Nadelchen bestehendes Krystall- 
pulver, lést sich nur sehr schwer in kaltem Wasser, ziemlich leicht in 
heiBem, woraus sie mit 2 Mol. Krystallwasser in vierseitigen Saulen sich 
abscheidet; in Alkoho! ist sie kaum: léslich. Sie wird bei 120° wasser- 
frei und zersetzt sich oberhalb 300° unter Verkohlung. Gegen Alkalien 
ist sie sehr bestindig. Bei langerem Erhitzen mit konz. Salzsiure auf 
200—230° wird sie unter Bildung von Bernsteinsiure gespalten. Sie 
ist eine dreibasische Saure, deren primaire Siurefunktion an Starke den 
starksten organischen Sauren vergleichbar ist. Da ihre Alkalisalze leicht 
léslich sind, lést sie sich in Alkalien; die iibrigen Salze sind schwer 
oder nicht léslich. Charakteristisch ist die dunvkelgriine Farbung, die 
sie und ihre Salze in Lésung mit Hisenchlorid zeigen; durch iiber- 
schiissige starke Sauren und Alkalien wird die Farbe zerstért, ebenso 
beim Erhitzen, wobei sie in Rot tibergeht. 

Das N-Tetramethyl-Derivat der Hydurilsiure ist die Desoxyamalinsiiure ' 


= H,0 + 0C 


: E. Fiscuer, Reese, A. 221, 340 (1883). — Maranon, A. ch. [6] 28, 338 (1893) 
— H. Birt, A. 404, 189 (1914). — H. Bizz, Hamsoraer, B. 49, 659 (1916). — 
H. Butz, Heyn, Hamsurerr, B. 49, 663 (1916). 
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C,2H,,0, N, (Schmelzp. 261—262° [korr.]), die aus Amalinsiaure (S. 1205) durch Er- 
hitzen gebildet wird und ebenfalls eine griine Eisenchlorid-Reaktion gibt. Sie ist 
eine zweibasische Sadure; ihre neutralen Salze kénnen durch die Strukturformel I 
(s. u.) ausgedriickt werden (vgl. dazu S. 1195): 


N(CH,—C—OMe  Me0—C--N(CH 
oc - SC—-—-Ce co 


\N(CH,)—CO CO- N(CH, ast 


In erheblicher Zah] sind C-arylierte Pyrimidin-Kérper) bekannt, z. B.: 


NH-CO C,H, 
ve Ae, ee: 
ae ONG San 


Meist hat man ihren Aufbau durch Variation der RingschluB-Reaktionen 
bewirkt, die im vorigen Kapitel schon als Mittel zur Bildung einkerniger 
Pyrimidin-Kérper besprochen worden: sind. 

Zur Ergiinzung mag hier noch die Bildung des Pyrimidin-Rings bei Einwirkung 
von Benzamidin auf «, f-ungesittigte Siureester?:erwdbnt werden, z. B.: 


NH, CH—C,H, 
Cato + “S6 


ow 
NH C,H,O-CO CO-0C,H, 


/NH—CH—OH, 
= C,H,0 + C,H,- an NCH (C) 


CaS. 
N—CO_ CO-OC,H, 


1 Vel. z. B. auBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen noch: 
A. Pinner, B. 18, 2848 (1885); 22, 2615 (1889); 23, 2953, 3823 (1890); 25, 1422, 
1427 (1892); 26, 2122 (1898); 28, 477, 480, 485, 487 (1895). ,,Die Imidoiither“ 
(Berlin 1892), S. 226, 229, 231, 232, 234, 285, 240—275, 278281, 287289. — 
E. v. Meyer, J. pr. [2] 39, 195 (1889). —.R. Scuwanze, J. pr. [2] 42, 8, 9, 16 (1890). 
— Rtcuemer, Miscue., B. 25, 1565 (1892). — Waraineton, J. pr. [2] 47, 201 
(1893). — Evans, J. pr. [2] 48, 507 (1893). — Rouuemann, B. 30, 821 (1897). Soc. 
83, 1373 (1903). — C. Woxr, B. 30, 1564 (1897). — Runemann, Heumy, B. 80, 1488, 


2027 (1897). — Gasrie., Corman, B. 32, 1525 (1899). — Rapprport, B. 34, 1984 
(1901). — E,. Fiscner, Riper, B. 34, 3762, 4129 (1901). — K.J.Scumipr, B. 35, 
1575 (1902). — Kuncxern, Zumpuscu, B. 35, 3164 (1902). — Kuncgext, Sarrest, B. 
35, 3169 (1902). — W. Travse, D.R.P. 185371 (C. 1902, II, 1229). — Wueeter, 


‘Marriam, Am. 29, 490 (1903), — Traune, Herrmann, B. 37, 2268, 2269 (1904). — 
Posner, B. 38, 2323 (1905). A. 889, 74, 77, 89, 93 (1912). — Whueerter, Brisrot, 
Am. 33, 460 (1905). — Arkinson, Inauam, Tuorpre, Soc. 91, 5838, 591 (1907). — 
Jounson, Storey, Am. 40, 133, 144 (1968). — F. Post, J. pr. [2] 77, 545 (1908). — 
KE. L. Pinner, B. 41, 3517 (1908). — Hare, Britt, Am. Soc. 34, 85, 91 (1912). — 
Brancu, Tiruertey, Soc. 101, 2342 (1912). — Posner, Hess, B. 46, 3821, 3833 
(1913). — Jounson, Hemminaway, Am. Soc. 37, 378 (1915). — Knust, Mumm, B. 50, 
572 (1917). — v. Merxarz, B. 52, 877 (1919). 

2 Vgl.: Runemann, Srapteton, Soc. 77, 239 (1900). — Runemann, Soc. 83, 
“374, 718 (1908). 
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Zum 2,4.6-Triphenyl-pyrimidin'~(Schmelzp. 185—186°) ist man auf folgen- 
dem eigenartigen Wege gelangt, der von einem Kondensationsprodukt aus Benzoyl- 
essigester (1 Mol.), Benzaldehyd (2 Mol.) und Ammoniak (2 Mol.) ausgeht: 


N:CH.-C,H, Oxydation mit 
C,H,- HOC Ee aN oe ee ee 
i NH G-CE. ‘ carte 
N:C—C,H, Verseifun N:C—C,H, 
CoB OK S¢'c0-0¢,H, SS CEO NC COLE 
= ON 76H. : * NN 026A 
‘lati N:C—C,H 
Destillation C,H, °C CG "Son. 5 (D} 
N-C7C,H, 


Ein arylhaltiges Analogon des Veronals (vgl. S. en — die 5-Athyl- 
5-phenyl-barbitursiure? (Schmelzp. 174°) — Formel II, 8. 1228 — findet unter 
dem Namen ,,Luminal Anwendung als Schlafmittel; seine hypnotische Wirkung 
ist etwa doppelt so stark als diejenige des Veronals. 

Eigentiimliche Isomerieverhiltnisse — Auftreten von 4 Formen, die das gleiche 
Hydrochlorid geben, — sind beim 6-Phenyl-isocytosin® (Formel III, s. u.) beob- 
achtet worden, das aus Guanidin durch Kondensation mit Benzoylessigester bereitet 
werden kann (ahnlich Hebi ‘#Heauf 8. 4200). 


N—0-V GH, N=C—NH, 
Ill) H,N-c% © AY). Of xCOHC2>= 50.0.8 
: AnB_co” Seek NN AOAC ACH: 


Interessanter ist die Bildung arylierter Pyrimidin-K6érper durch 
Kondensation von Alloxan mit Arylaminen*, die fiir das einfachste Bei- 
spiel schon in Gleichung B auf S. 1202 erlautert wurde. 

Das nach dieser Gleichung gebildete Anilalloxan [5-(p-Amino-phenyl)- 
5-oxy-2.4.6-trioxo-pyrimidin-hexahydrid] entsteht aus dem Anilinsalz des 
Alloxans, das sich zunichst beim Zusammenbringen in wiBriger Lésung bildet, beim 
Erwirmen mit Wasser. Es stellt weiBe Nadeln dar, braunt sich bei 248° und 
liefert bei der trockenen Destillation reichlich p-Toluidin. Durch Atzkali in der 
Hitze wird unter Ringspaltung [p-Amino-pheny]]-tartronsiure gebildet: 


NH-CO. 
oc’ C(OH)-CH,-NH, + 4KOH 
\NH-CO 


= K,CO, + 2NH, + (KO-CO),C(OH)-C,H,-NH,. - (E) 


Auch zur Bildung yon C-aralkylierten Pyrimidin-Kérpern® kénnen 
einerseits Ringschlu8-Reaktionen dienen, andererseits solche Reaktionen, 


1 Asanina, Kuropa, B. 47, 1815 (1914). : 

2 Vgl.: Bayer & Co., D.R.P. 247952 (C. 1912, I, 212), 249722 (C. 1912, II, 
652). — Razsow, Ch. Z. 37, 487 (1913). — Symes, C. 1915, I, 1075. — Lam, C. 
1915, II, 396. — Ristne, Streorirz, Am. Soc. 40, 723 (1918). — Srocxmeter, C. 1919. 
IV, 58. — v. Iratum, v. o. Veen, C. 1919, IV, 801. 

8 Jounson, Hitt, Am. Soc. 36, 1201 (1914). 

4 Vegl.: Prvuzzart, G. 17, 409 (1887). — Béurincer & Séane, D.R.P. 108026 
(C. 1900, I, 1114); 112174 (C. 1900, II, 789). 

5 Vgl. z. B.: A. Pinner, B. 23, 2948 (1890). ,,Die Imidodther“ (Berlin 1892), 
S. 275, 282—287. — Wacue, J. pr. [2] 39, 256 (1889). — Herrexp, J. pr. [2] 53, 
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bei denen Benzolkerne durch Zwischenglieder an einen schon vorhandenen 
Pyrimidin-Kern angekoppelt werden. Fir den ersten Fall gibt die 
Bildung von Kyanbenzylin (Formel IV auf S 1229) durch Trimerisation 
vou Benzylcyanid mit Hilfe von Natriumathylat ein Beispiel (analog Glei- 
chung G auf S. 1179). Die schon S. 1202 erwahnte Kondensation von 
Alloxan mit Acetophenon zu O-Phenacyl-dialursiure (Formel IV auf 
S. 1202) erlautert die zweite Gruppe von Reaktionen. 


Fir die Verkettung des Pyrimidin- Systems mit anderen heterocyclischen 
Systemen' gibt es Beispiele in nicht geringer Zahl. Hervorgehoben sei das Dipyri- 
midylefuroxan? — Formel V auf S. 1175 —, dessen Bildung aus 4-Methyl-pyrimidin 
schon 8.1175 erwahnt wurde. Es krystallisiert aus heiBem Wasser in farblosen 
Rhomboedern oder Tiifelechen, schmilzt bei 134° und verpufft bei stiirkerem Er- 
hitzen. 


Finfundvierzigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyrimidin-Systemo. I. Chinazolin 
und andere aus Pyrimidin und Kohlenstoffringen 
kondensierte Systeme. 


(Chinazolin-K6érper. — Perimidin und ahnliche Systeme.) 


Bei allen heterocyclischen Gruppen, die wir bisher zu schildern 
hatten, kam unter den kondensierten Systemen denjenigen die gréBte 
Bedeutung zu, welche durch Orthokondensation eines heterocyclischen 
Kerns mit einem Benzol-Kern gebildet sind (vgl. S. 26, 81). Das Pyri- 
midin besitzt in dieser Hinsicht eine Ausnahmestellung. Weitaus der 
wichtigste der von ihm sich ableitenden kondensierten Stammkerne — 
das im nachsten Kapitel (S. 1247 ff.) zu behandelnde Purin (vgl. S. 1172) — 
enthailt neben Pyrimidin einen zweiten heterocyclischen. Paarling. Die 


246 (1895). — Kiuuine, B. 38, 3003 (1905). — F. Sacus, F. Micnaguis, B. 39, 2170 
(1906). Watreey, Soc. 91, 1332, 1342, 1346 (1907). — Best, Tuorpz, Soc. 95, 263, 
268, 271 (1909). — O.Srarx, B. 42, 702, 713 (1909). — O.Srarx, Bécemann, B. 
43, 1126 (1910). — Jounson, Hitt, Am. 45, 363 (1911). — Kast, B, 45, 3124 (1912). 
— Kyrst, Mumm, B. 50, 570 (1917). . 

* Pyrimidin mit Furan: A. Pinner, B. 25, 1418 (1892); 28, 482 (1895). ,,Die 
Imidoiither“ (Berlin 1892), S. 235 ff. (1892). — Posner, A. 389, 109 (1912). 

Pyrimidin mit Indol: Feux, P, Frreppanper, M. 31, 78 (1910). 

Pyrimidin mit Pyraxvi: Peviizzari, A. 255, 230 (1889). — Peurizzaki, Canront, 
G. 41, [, 25 (1911). 

> Gasriet, Corman, B. 32, 2934 (1899): 35, 1570 (1902). — Homologes: 
GasrieL, Couman, B. 35, 1574 (1902). 
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Kondensation des Pyrimidins mit isocyclischen Systemen, 
welche den Gegenstand dieses Kapitels bilden soll, tritt dagegen an 
Interesse stark zuriick. 


I. Chinazolin-Kérper. 


Das Benzo-pyrimidin — Formel J, s. u. (Bezifferung: II und III) — 
hat von WeppicE!, welcher die ersten ausfihrlichen Untersuchungen 


CH OCH (5) (4) (4) (0) 
; HC ae: 11) or ee (3) a ks 
HO. 20S CH’ ok Bees Q\ ALO 
a or Dre 


() (@) 

iiber die Abkémmlinge dieses Ringsystems anstellte, den bequemen Namen 
Chinazolin erhalten (zur Ableitung von Chinolin vgi. S. 30). Die ersten 
Chinazolin-Kérper gewann P. Grress? 1869; ihre bicyclische Struktur er- 
kannte er? 1878. Spater ist das Gebiet durch eine groBe Zahl von Ar- 
beiten, an denen namentlich Paan, Buscu, v. NremmnTowskI, BISCHLER 
und in neuester Zeit Bocrrt beteiligt sind, sehr eingehend durchforscht 
worden. Der Grund fir diese starke Bearbeitung ist nur darin zu suchen, 
daB eine ganze Reihe von Wegen sich eréffneten, die von zuginglichen 
Ausgangsstoffen in die Chinazolin-Gruppe fiihren. Denn weder bestand 
ein praktischer Anreiz durch Auffindung verwertbarer Vertreter noch 
ein theoretischer durc' Hervortreten interessanter Charakterziige; auch 
fehlen biochemische Beziehungen in dieser Kérpergruppe durchaus. 

Die Bildungsweisen beruhen simtlich darauf, da® an einen Benzol- 
ring ein Pyrimidinring angegliedert wird, indem ein Komplex: 


be al gece 
es 
: ae grec 
zum Ausgangspunkt dient. Nach der Natur der Benzol-Orthoderivate, an 
denen man den Ausbau zum bicyclischen System vornimmt, kann man 
sie in vier Gruppen einteilen. 

a) Bildung aus Verbindungen vom Typus des o-Amino- bxw. o-Nitro- 
benzylamins. LaBt man Phosgen bzw. Schwefelkohlenstoff auf o-Amino- 
benzylamin oder [o-Amino-benzyl]-arylamine einwirken, so entstehen 
sehr glatt 2-Oxo-Derivate des Chinazolin-tetrahydrids bzw. entsprechende 
Schwefelkérper*, z. B.. 


ly NE | CH,-NH 
CH, NH. C,H _/ CH, N- C,H 
Soe 5 oF 6°"5 
1 J. pr. [2] 36, 142 (1887). 2 B. 2, 415 (1869). 8 B. 11, 1987 (1878). 


4 Vgl. Bosca, B. 25, 2853 (1892). J. pr. [2] 51, 126 (1895); 52, 373 (1895). 
—§. auch Paat, Hizpenspranp, J. pr. [2] 55, 238 (1897). 


Or eat EO a eh sree Mr Pek CM ewes ot eR 
; es Se : 
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Bei der Reduktion von Acyl-Derivaten des o-Nitro- benzylamins oder 
der [o-Nitro-benzyl]-arylamine? in saurer Liésung werden als primaire 
Produkte die’ entsprechenden o-Amino-benzylamin-Derivate gebildet, 
welche zuweilen schon innerhalb des Reduktionsgemisches Wasser- 
abspaltung zu Abkémmlingen des Chinazolin-dihydrids-(3.4) erleiden oder 
in solche meist durch Destillation, auch durch Erwarmen mit alko- 
holischer Salzsiure tibergefiihrt werden kénnen; z. B.: 


_ OH; N C) C,H; _7 CH; —_N Le C,H; 
SY 
Coo, GO-CH, “SNH, CO-CH, 
iss H,O ms C,H _7CHy—N: C,H, (C) 


Auch diejenigen Acyl-Derivate der Aminobenzylamine, welche das Acy] in 


der aromatisch gebundenen Aminogruppe enthalten — o-Acylamino-benzylamine, 
CH,- NH. 
wie C,H, NH-C 0.CH,’ — lassen sich durch Kondensationsmittel unter Wasser- 


abspaltung in Dihydrochinazoline tiberfithren’. 

Die Kondensation von Aldehyden® mit o-Amino-benzylaminen fihrt 
haufig direkt beim Zusammenbringen der Komponenten in organischen 
Lisungsmitteln oder bei Gegenwart von alkoholischem Alkali zu Deri- 
vaten des Chinazolin-tetrahydrids, z. B.: 

_OH,-N- C,H; 
“NH - CH; 

b) Aus o0-Amino-benxhydrol* gewinnt man durch Zusammenschmelzen mit 
Harnstoff das 4-Pheny]-2-oxo-chinazolin-tetrahydrid: 
eon H,): OH HN. o CH(C,H,)-NH 

HN -CO’ 
durch Umsetzung mit Rhodanwasserstoff den entsprechenden Schwefelkérper. 

Cc) o-Acylamino-Derivate von aromatischen Aldehyden oder Ketonen, deren 
Carbonyl direkt am Benzolkern haftet, werden durch Erwarmen mit 
alkoholischem Ammoniak in Chinazoline verwandelt', z. B.: 


* + CH.O = H,0 + C,H @) 


C,H, O = H,O + NH; + Cavey (E) 


1 Vgl.: Paar, Buscu, B, 22, 2683 (1889). — Paar, Krecxe, B. 23, 2635 (1890); 
24, 3049 (189%). — GasrieL, Jansen, B. 23, 2807 (1890); 24, 3091 (1891). — 
C. Worrr, B. 25, 3030 (1892). — Wipman, J. pr. [2] 47, 343 (1893). — Paat, J. pr. 
[2] 48, 537 (1893); 54, 258 (1896). — Paar, Beyxer, B. 32, 1252 (1899). 

® Vgil. BiscuiEr, B. 26, 1891 (1893). — S. auch: ees B. 36, 3115 (1903); 
38, 1241 (1905). — euaeapits B. 52, 606 (1919). 

° -Vegl.: Buscn, Roscyten, B. 27, 3239 (1894). — Buscn, J. pr. [2] 51, 113 
(1895); 58, 414 (1896). 

Cian »8terische Hinderung“ bei dieser Reaktion vgl. Busou, J. pr. [2] 53, 414 
(1896); 55, 356 (1897). 

. Side. Sretzner, B. 29, 1300 (1896). 

° Biscuuer, B. 24, 506 (1891). — Buiscaver, Barap, B, 25, 3081 (1892). — 
Biscnter, Burxarr, B. 26, 1350 (1893). — Biscurer, Howe tt, B. 26, 1858 (1893). 
— Brscurer, Lane, B. 28, 279 (1895). 
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COH Ff H: 
C,H, .NH, = 2H,0 + C,H.< pets (F) 


“\.nH—CO-CH, " ‘yn =c-CH, 


Die Reaktion verliuft meist mit fast theoretischer Ausbeute und tritt 
auch schon in der Kalte ein. 

d) Vielfache Wege sind eingeschlagen worden, um von o0-Amino- 
carbonsduren der Benzol-Reihe zu Chinazolin-Kérpern zu gelangen. Diese 
Séuren selbst geben beim Erhitzen mit Fettsiureamiden! 4-Oxy-china- 
zoline, z. B.: 


cn, 00 OH 


, NH _-C(OH): N 
“NH,” -CO-CH, 


= 8H.0t ONC Oh on (G) 
3 


‘Die analoge Reaktion gelingt mit Benzamid nicht, wohl aber mit Thiobenzamid?. 

Auch beim Erhitzen von Anthranilsaéure mit Nitrilen® entstehen Oxy-chinazoline; 
die Ausbeute, bei diesem Verfahren wird durch Zusatz der dem Nitril entsprechen- 
den Siiure oder ihres Anhydrids erhéht. 

Die sogenannten ,,Acyl-anthranile“ (vgl. S.516—517) gehen durch 
Behandlung mit Ammoniak (oder primaren Aminen, auch Hydrazinen) 
sehr leicht in 4-Oxy-chinazoline (bzw. deren 3-(N)-Derivate) iiber?: 


CO ' ore rie) 
CB aey B (bew. CH bn) + H,N-R! | 
CO-N-R! 
N-=-O-R 


Zu den gleichen Kérpern gelangt man von o-Acylamino-carbonsiure- 
amiden® durch einfache Wasserabspaltung, die beim Erhitzen tiber den 
Schmelzpunkt, beim Auflésen in Alkalien oder bei langerem Kochen 
mit Wasser erfolgt: 

27.00; NH % GOH): 8 


H = HO + (G 
C. x \NH-CO-CH, aS 


= H,0 + OH (H) 


(I) 


Sie entstehen auch aus Anthranilsiurenitril nnd seinen Analogen durch 
Erhitzen mit Saureanhydriden im geschlossenen Rohr, sowie durch Er- 
wirmen von o-Acylamino-carbonsiurenitrilen mit alkalischer Hydroper- 
oxyd-Lésung ®. 


1 y, NieMENTOWSKI, J. pr. [2] 51, 564 (1895). 
2 Paw cewsk!, B. 36, 2384 (1903). 
> Bogert, Gorruetr, Am. Soc, 22, 129, 522 (1900); 23, 611 (1901). — W. Konic, 
J. pr. [2] 69, 6, 20 (1904). 
eoVigles ‘Aceseeitien: O. Scumipt, Eat B. 35, 3480 (1902). — Bocerrt, 
Cuambers, Am. Soc. 27, 656 (1905). — Bogert, Coox, Am. Soe. 28, 1449 (1906). — 
Boaert, Ktazer, Am. Soc. 30, 807 (1908). — Bocert, Gortner, Amenp, Am. Soe. 
33, 949 (1911). — Hetxer, B. 48, 1185 (1915). — S. auch: Zacuartas, J. pr. [2] 43, 
441, 444 (1891). — Tnteme, J. pr. (2! 48, 473, 477 (1891). — Biscuier, Burkarr, B. 
26, 1349. (1898). 
>-Weppier, J. pr. [2] 36, 143 (1887. — S. auch v. Nrwenrowsx1, J. pr. [2] 
40, 11, 13 (1889). 
- ® Vgl. Booerr, Hanp, Am. Soc. 24, 1031 (1902); 25, 935 (1908). 
MEYER-TACOBSON , org. Ch. Ils. (1.0.2. Auth) 78 (Dezember 1919) 
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In Sbnlicher Weise, wie nach Gleichung I (S. 1233), kann man auch zu ent- 
sprechenden Schwefelkérpern kommen', indem man z. B. Anthranilsiurenitril mit 
Schwefelwasserstoff zu Anthranilsiurethioamid vereinigt, das Thioamid acyliert und 
dem acylierten Thioamid dann Wasser entzieht. 

Aus dem Verhalten der Chinazolin-Kérper sei hier die Resistenz 
des bicyclischen Systems gegen Oxydationsmittel hervorgehoben. Sie 
ergibt sich aus einer groBen Zahl von Beobachtungen iiber recht glatte 
Umwandlungen, die durch kraftige Oxydationsmittel unter Erhaltung des 
Ringsystems bewirkt werden”, z. B.: 


CH: N CrO; C(OH): N 

CHL 60H, in Eisessig ” CH. -———_(.CH (K) 

3 
CH,:-NH KMnO CO-NH 
PS aap ee Sees : 

CoH NH- GO & CB Kr. 602 (L) 
_CO- NH KMnQ, _-CO- NH 

CH,-C, 0 a —*—> HO,C-C, oH or ae (M) 


Bei der Einwirkung von Sauren dagegen erleidet die Pyrimidin-Hilfte des 
Chinazolin-Systems in vielen Fallen leicht hydrolytische Spaltung (vgl. S. 1235 das 
Verhalten des Chinazolins selbst), besonders wenn diese Halfte tetrahydriert ist 
(vgl. S. 1237 das Tetrahydrid und sein .-Phenyl-Derivat, sowie S. 1243 das 
2-Phenyl-chinazolin-tetrahydrid). Erhebliche Bestindigkeit gegen Siiuren aber, sowie 
gegen Alkalien, zeigt sich bei denjenigen Derivaten der hydrierten Chinazoline, 
welche Sauerstoff an die Kohlenstoffatome der Pyrimidin-Halfte gebunden enthalten 
(vgl. S. 1239 das 2-Methyl-4-oxo-chinazolin-dihydrid, S. 1240 das N-Pheny]l-Derivat 
des 2-Oxo-tetrahydrids, S. 1240 die Bildung des 2.4-Dioxo-tetrahydrids, S. 1241 die- 
jenige seines N-Phenyl-Derivats aus dem zugehérigen Monoanil). 


Zur Benennung der Chinazolin-Derivate bedient man sich meist 
der in Schema II (S. 1231) eingetragenen zweckmabigen Bezifferung® 
Zuweilen wird auch gemaB III (S. 1231) beziffert*. 


Der Stammkérper der Gruppe — das Chinazolin® (Phenmiazin), 
s. Formel I auf S. 1231 — ist lange vergeblich gesucht worden’. Erst 
1903 gelang GaxsriEL, dem wir fiir so viele heterocyclische Stammkerne 
die: ersten Synthesen verdanken (vgl. z. B. S. 1014, 1166, 1174), seine Ge- 
winnung durch Oxydation des Chinazolin-dihydrids-(3.4) (s. S. 1236 dessen 
Darstellung) mit alkalischer Kaliumferricyanid-Lésung. Vielleicht be- 


1 Bogert, Breneman, Hanp, Am. Soc. 25, 372 (1903). 

* Vgl.: Biscuigr, Lane, B, 28, 280 (1895). — Buscu, J. pr. [2] 51, 126 (1895). 
— y. Niementowsx1, B. 29, 1356 (1896). 

3 Paar, Buscu, B. 22, 2684 (1889). 

4 Vgl. v. NiementowskI, J. pr. [2] 51, 565 (1895). 

5 GasrieL, B. 36, 800 (1903). — Papoa, R. A. L. [5] 12, 1, 393 (1903). — 
Gasrist, Corman, B. 37, 3643 (1904). D.R.P. 161401 (C. 1905, II, 182). — Rienet,, 
D.R.P. 174941 (C. 1906, II, 1372). 

$ Vel. Biscurer, Lana, B. 28, 290 (1895). 
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quemer zur Darstellung ist die dirékte Bildung aus dem [o0-Nitro-benzy- 
liden]-diformamid, das aus o-Nitro-benzaldehyd und Formamid durch 
gasférmige Salzsiure glatt entsteht, bei der Reduktion mit Zinkstaub 
und verdiinnter Essigsiure: 

_-CH(NH-CHO), 
NO; 


: CH: N 
+ 3H, ="0,Hi< - 4 8H,O + NH,-CHO. © (N) 


roe 6°" N\N—=CH 


Chinazolin krystallisiert aus Petrolather in farblosen Blattern vom Aus- 
sehen des Naphthalins, schmilzt bei 48—48-5°, siedet unter 772-5 mm 
Druck bei 243° (korr.), lést sich sehr leicht in Wasser mit neutraler 
Reaktion und wird daraus durch Kali abgeschieden. Es schmeckt 
schwach bitter und ist bei gewdhnlicher Temperatur fast geruchlos; 
beim Erwirmen verbreitet es einen schwach an Chinolin, mehr noch 
an Phthalazin (S. 1166) erinnernden Geruch. Wiederholt mit Salzsiure 
auf dem Wasserbade eingedampft, erleidet es allmihlich teilweise eine 
Zersetzung unter Abspaltung von Ammoniak. Bei der Oxydation mit 
warmer Kaliumpermanganat-Lésung in Gegenwart von Alkali entsteht 
neben 4-Oxy-chinazolin (analog Formelreihe K auf 8S. 1234) die Pyri- 
midin-dicarbonséure-(4.5) (s. S. 1224 Formelreihe 8). 

Das Hydrochlorid und Sulfat sind leicht léslich. Das Chloroplatinat 
(C,H,N.)2:H,PtCl, fallt in orangegelben Prismen aus und schmilzt noch nicht 
bis 250°. 

Mit Methyljodid vereinigt sich das Chinazolin zu dem gelblichen 
8-Jodmethylat (s. u. Formel IV). Dieses gibt mit kalter waBriger 
Kalilauge einen farblosen Stoff, der in Wasser schwer ldslich ist, ihm 


feet POH 
Ci NH Ho ce 
N==CH “N=CH ° 
“ PC ana. 

N———CH 


IV) CH CP aaa AEP 


vi) GI 


schwach alkalische Reaktion erteilt, aus kochendem Wasser in Prismen 
krystallisiert und bei 163—165° schmilzt. In ihm liegt.das Hydroxy- 
methylat V vor oder vielleicht die entsprechende Pseudobase VI, die in 
waBriger Lésung sich unter Herstellung eines Gleichgewichts teilweise 
zu V zuriickisomerisiert.: Er wird bei der Destillation mit starker Kali- 
lauge unter Abspaltung von Ameisensiure zersetzt, und im Destillat 
findet sich [o-Amino-benzal]-methylamin: 

CH: N<OH CH: N-CH; 


CoH, etre CH; + H,O = CoH, + OCH-OH, (0a) 


das sich allm&blich beim Stehen, rasch durch Behandlung mit Salz- 
sdure unter Abspaltung von Methylamin in eine Verbindung C,,H,,N, 
umwandelt: 


CH: N-CH, 


: CH: N-CH HN 
20H, —H,N-CH, = C,H. : 


== CH. 
18* 


CoH, (Ob) 
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2-Methyl-chinazolin! — eine Bildung s. in Gleichung F auf S. 1233 — 
schmilzt bei 41°, siedet unter 770 mm Druck bei 248° und besitzt lang anhaftenden 
Miusegeruch. — 2.4-Dimethyl-chinazolin? ist ein farkloses Ol (D!® = 1-098) und 
vereinigt sich mit Wasser zu einem krystallisierten Hydrat C,,H,,)N, —- 2H,O vom 
Schmelzp. 72°. “Durch Natrium in Amylalkohol wird es zu dem Tetrahydrid (VII, 
$. u.) reduziert. HCH i cpr 
ny cnc CH CHS 5 yc OH Nill 

VII) CoH oy _GH-CH, ’ VIII) C,H x= CH 


Das Chinazolin-dihydrid-(3.4)* (Dihydro-chinazolin), das zur 
Gewinnung des Chinazolins dient (vgl. S. 1234), wird am besten durch 
Kochen von v-Amino-benzylamin mit Ameisensiure und Natriumformiat 
dargestellt: 


H,-NH H CH,-NH 
C,H se ap HO H.— 


>CH = 2H,0 : 
NH, QO”. 10 + Og ‘n= CH 


Es krystallisiert aus Wasser in farblosen Nadelchen, schmilzt bei 126° 
bis 127°, destilliert unter partieller Zersetzung bei 303—304° und lést 
sich in etwa 40 Tln. Wasser von 16° mit stark alkalischer Reaktion. 
In warmer waBriger Losung wird es durch Natriumamalgam zum Tetra-— 
hydrid (S. 1237) reduziert. 

Sein 3-(N)-Phenyl-Derivat* — 3-Phenyl-chinazolin-dihydrid-(3.4), 


(P) 


Formel VIII, s. 0. — ist der einzige Chinazolinkérper, der praktische Anwen- 
dung gefunden hat. Es regt die Magenverdauung an, steigert den Appetit und ist 
deshalb als Stomachicum unter dem Namen ,,Orexin“ (von doetvus = Appetit) 


empfohlen worden, ohne indes zu erheblicher Bedeutung fiir die Praxis gelangt zu 
sein, Man kann es aus o-Nitrobenzyl-formanilid analog Formelreihe C (S. 1282) 
gewinnen; ferner entsteht es aus o-Amino-benzylalkohol durch Erhitzen mit Form- 
anilid in Gegenwart eines Kondensationsmittels. Es krystallisiert aus Atherligroin 
‘in farblosen Tafeln, schmilzt bei 95°, ist fast unléslich in Wasser, aber leicht lés- 
lich in Mineralsiuren. Bei der Destillation tiber erhitztem Zinkstaub zerfillt es 


' Biscnter, Lane, B. 28, 280 (1895). — Gasriet, B. 36, 810 (1903). 

* Biscuter, Burgart, B. 26, 1850 (1893). — Biscuter, Howett, B. 26, 1384 
(1893). 

[fomologe des Chinazolins mit Bx-stiindigem Methyl: Biscuter, MunTEenpaM, 
B. 28, 729, 734 (1895). 

* Gasriel, JANSEN, B. 23, 2814 (1890); 24, 3091, 3097 (1891). — Gasrizt, 
Srevzner, B. 29, 1314 (1896). — Gasrter, Corman, B. 36, 801, 806, 811 (1903); 
37, 3645 (1904); 38, 3561, 3562 (1905). 

* Paar, D.R.P. 51712, 52647 (Prov. 2, 125, 126). — Paat, Buscn, B. 22, 
2687 (1889). — Penzouwr, J. pr. (2) 48, 540—541 Anm. (18938). — Kuuiscu, C. 
1899, II, 847. Katte & Co., D-R.P. 113163 (Frou, 6, 1219); 164426 Penn 8, 
1239). — Rien C. 1904, 1, 310. — Herter, B. 37, 3114, 3119 (1904). 

Uber weitere 3-Aryl- Prorivate s. Paat, J. pr. [2] 54, 258 (1896). S. auch 
Katte & Co., D.R.P. 1126381 (Frou. 6, 1221). 

Ober iamaleps des Chinakolio-dihydvias und ihre .\-Aryl-Derivate vgl.: 
Paar, Krecxe, 8B. 23, 2638 (1890); 24, 3054 (1891). — Gasrret, Jansen, B. 23, 
2813 (1890); 24, 3094 (1891). — Biscuier, B, 26, 1893 (1893). — Wipman, J. pr. [2] 
47, 359 (1893). — Sritiicu, B. 38, 1242 (1905). — vy. Wattuer, Baneero, J. pr. [2] 
73, 209 (1906). — -Jiraens, B. 40, 4414 (1907). 
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unter Bildung von Anilin und Benzomitril. Durch heiBe waBrige Kaliumper- 
manganat-Lésung wird es der Hauptsache nach zu 8-Phenyl-4-oxo-chinazolin-di- 
hydrid-(3.4) (S. 1239) oxydiert, aus dem es durch Reduktion mit Zinn und Salzsiiure 
neben 3-Phenyl-chinazolin-tetrahydrid wiedergewonnen werden kann. 

Chinazolin-tetrahydrid-(1.2.3.4)' (Tetrahydro-chinazolin) — Bildung aus 
dem Dihydrid, s. 5.1236 — schmilzt wassertrei bei 73—79°, als Hydrat C,H,,.N,+H,O 
(aus Wasser krystallisiert) bei 49—51°; seine wifrige Lésung reagiert alkalisch. 
Das Hydrochlorid C,H,.N,, HCl ist leicht léslich in Wasser und krystallisiert 
aus Alkohol in Nadeln vom Schmelzp. 192°. Durch siedende verdiinnte Mineral- 
siure wird Tetrahydro-chinazolin unter Abspaltung von Formaldehyd zerlegt. — 
Sein 8-(V)-Phenyl-Derivat? (3-Phenyl-tetrahydro-chinazolin) entsteht aus 
dem Orexin (S. 1236) durch Reduktion mit Natrium in Alkohol; eine andere Bildung 
s. in Gleichung D auf S. 1232. Es krystallisiert aus Alkohol in langen Nadeln, 
schmilzt bei 119° und destilliert unzersetzt. Durch Stehenlassen mit Benzoyl- 
chlorid in Pyridin und darauffolgenden Zusatz von Salzsiiure erleidet es Ring- 
spaltung unter Bildung von o-Benzoylamino-benzylanilin: 


_GH, -N- C,H, ‘NH-C,H, 
Se H ia } 
CH an. CH, Cs at CO-C.H, Q) 


Auch durch Kochen mit verdiinnten Sdiuren wird es gespalten. Besonders leicht 
erleiden“die Ringspaltung durch Siuren solche Analoga des N-Phenyl- tetrahydro- 
chinazolins, welehe statt Phenyl ein orthosubstituiertes Aryl enthalten *. 

Halogen-Derivate* werden aus den Oxy- bzw. Oxo-Derivaten durch Einwirkung 
von Phosphorhalogeniden erhaten. 2-Chlor-chinazolin schmilzt bei 108° und 
wird beim Erhitzen mit Jodwasserstoffsiure und Phosphor in Dihydro-chinazolin 
verwandelt. 4-Chlor-chinazolin schmilzt bei 96° und liefert schon durch Kochen 
mit Wasser 4-Oxy-chinazolin zuriick. 2.4-Dichlor-chinazolin — aus Benzoylen- 
harnstoff (S. 1240) gewinnbar — schmilzt bei 115° und wird durch methylalkoho- 
lisches Natriummethylat leicht in 2.4-Dimethoxy-chinazolin iibergefiihrt. 


Am eingehendsten untersucht sind diejenigen Chinazolin-Derivate, 
welche Sawerstoff an die zum Pyrimidin-Kern gehérigen Kohlenstoffatome 
(2 und 4) gebunden enthalten®. Auch in dieser Verbindungsgruppe besteht 
natiirlich, wie bei den entsprechenden einkernigen Pyrimidin-Kérpern 
(vgl. S. 1181, 1182), Tautomerie zwischen Oxy-Derivaten des nicht- 


1 Buscn, J. pr. [2] 51, 129 (1895); 53, 418 (1896). — Garren, B. 36, 811 (1903). 

2 Paat, Buscu, B. 22, 2693 (1889). — Buscu, B. 25, 2858 (1892); 27, 2898, 
2902 (1894). J. pr. (2] 53, 420 (1896). — Kuniscy, C. 1899, I, 847. — Herrsr, B. 
37, 3114, 3118 (1904). 

Homologes: Boscu, Howetr, B. 26, 1384 (1893). 

8 Buscu, J. pr. [2] 58, 415 (1896). — 8. ferner iiber .\-Aryl-Derivate: Buscn, 
J. pr. [2] 52, 899, 413 (1895), — Paar, J. pr. [2] 54, 276, 283, 288 (1896). — S. 
auch: Paar, J. pr. [2] 48, 574 (1893). — vy. Wauvrner, Baspera, J. pr. [2] 73, 214, 
216 (1906). 

« Aut, J. pr-(2] 39, 150, 152, 154 (1889), — Kirz, J. pr. [2] 47, 303 (1896). — 
Ganriet, Srevzner, B. 29, 1313, 1315 (1896). — Gasrrier, B. 36, 802 (1903). — Gasriet, 
Cotman, B. 38, 3560, 3561 (1905). — Boorrt, May, Am. Soc. 31, 509 (1909). 

5’ Uber ein Derivat mit exocyclisch gebundenem Oxo-Sauerstott vgl. Mumm, 
Bereett, B. 45, 3151, 3154 (1912). 
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hydrierten und Oxo-Deriyaten des hydrierten Kernes’. Fihrt man die 
Alkylierung der Verbindungen, bei welchen der Bindungswechsel zwischen 
den Atomgruppen —C(OH): N— und —CO-NH— in Betracht kommt, 
mit Methyljodid in alkoholischem Alkali aus, so entstehen fast aus- 
schlieBlich N-Methyl-Derivate (mit der as —-CO-NR—). 


Die isomeren O-Alkyl-Derivate (mit der Gruppe —-C[OR]: N—) gewinnt man 
durch Umsetzung der Halogen-Chinazoline mit Natriumalkylaten, vgl. S, 1237 die 
Uberfiihrung von 2. 4-Dichlor-chinazolin in Dimethoxy-chinazolin. 2-Methoxy-china- 
zolin? schmilzt bei 55—56°, 4-Methoxy-chinazolin® bei 34-5° Beide Stoffe riechen 
angenehm, sind mit Wasserdampf leicht fliichtig und werden durch Erhitzen mit 
Salzsiure zu den entsprechenden Oxy-chinazolinen (s. u.) verseift. 4-Methoxy-china- 
zolin gibt beim Erhitzen mit iiberschiissigem Methyljodid das Jodmethylat des 
3-Methyl-chinazolons-(4) (Formel IX, s. u.); vgl. dazu S. 965, Formelreihe N. 


_CO—N-CH _CO—N-CH, 
briestorge Qe —CH » x) Coy GH 
Fe 
[ CH, 


2-0xo-chinazolin-dihydrid [Chinazolon-(2)|} bzw. 2-Oxy-china- 
zOlin* wurde aus o-Amino-benzaldehyd durch Zusammenschmelzen mit 
Harnstoff erhalten: 


COH NH, CH=N 
C Sena EE Ome NEE mh 
Beau, + H,N-CO eats he CH co (R) 


es stellt ein weifes amorphes Pulver dar, das sich in Wasser nicht, in 
Salzsiure mit gelber Farbe lést. Sein Hydrochlorid O,H,ON,, HCl 
+ 2H,O krystallisiert in citronengelben Prismen. — Das nach mehreren 
Methoden erhaltene 4-Oxo-chinazolin-dihydrid [Chinazolon-(4)] bzw. 
4-Oxy-chinazolin® ()-Oxy-chinazolin) wird am besten durch Er- 
hitzen von Anthranilsdure mit Formamid (analog Gleichung G auf 
S. 1233) gewonnen; es krystallisiert aus Wasser in farblosen Nadelchen, 
schmilzt bei 215.5—216-.5° (korr.), ist unzersetzt destillierbar und lést 
sich ziemlich leicht in heifem Wasser. Seine Lésungen in Wasser und 
Alkohol zeigen blaue Fluorescenz. 


1 Vgl. dazu: Bocerr, Sei, Am. Soc. 29, 525, 584 (1907). — Boaerr, Mee Am. 
Soc. 31, 507 (1909), — Bounds, Geztcer, Am. Soc. 34, 683 (1912). 

: Bodaery May, Am. Soc. 31, 512 (1909). 

* Boagrt, May, Am. Soc. 31, 509 (1909). — Bocrrr, Geiger, Am. 34, 686 (1912). 

* Gapriet, Posner, B, 28, 1035 (1895). — Gasriet, Sterzner, B. 29, 1313 
(1896). 

® Griess, B. 18, 2419 (1885). — Krare, J. pr. [2] 43, 214; 220 (1891). 
v. Nrementows«i, J. pr. [2] 51, 565 (1895). B. 29, 1358 (1896). SoBe ee 
B. 26, 1349 (1893), — Gasper, Srevzner, B. 29, 1314 (1896). — Boerrt, Hann, 
Am, Soc. 24, 1048 (1902). — Gitenlen! Conn B. 37, 3649 (1904). — Bogert, 
May, Am. Ba: 81, 509 (1909). — Boorrt, Grrcer, Am. Sie) 84, 525, 686 (1912). 

Bx-Brom- and Nitro-Derivate: Bauer Hann, Am. Soc. 28, 98 (1906). 
Boceet, Kraser, Am. Soc. 30, 808 (1908). — Homologes: Gasrop, Tareme, B. 52, 
1084 (1919). 


Homologe der Oxy-chinaxoline. 1239 


Bei der Methylierung mit Methyljodid in Gegenwart von Alkali entsteht das 
3-(V)-Methyl-Derivat (X, S. 1238); es schmilzt wasserfrei bei 105° und gibt 
beim Erhitzen mit Methyljodid das gleiche Jodmethylat (IX), wie das ihm isomere 
4-Methoxy-chinazolin (S. 1238), von dem es sich durch Geruchlosigkeit, gréBere Wasser- 
léslichkeit, Schwerfliichtigkeit mit Wasserdampf und Bestindigkeit gegen starke 
Salzsiiure unterscheidet. Das aus Anthranilsdure und Formanilid erhiiltliche N= 
Phenyl-Derivat' [3-Phenyl-4-oxo-chinazolin-dihydrid-(8.4)] schmilzt bei 
139° und sublimiert unzersetzt; iiber seine Reduktion zu Orexin s. S. 1287. 


Viel bearbeitet ist das 2-Methyl-4-oxo-chinazolin-dihydrid bzw. 
2-Methyl 4-oxy-chinazolin? (@-Methyl-d-oxy-chinazolin), fir das 
schon in den Gleichungen G und [ auf S. 1233, sowie K auf S. 1234 Bil- 
dungsweisen formuliert wurden. Es krystallisiert.aus Wasser in farblosen 
durchsichtigen Nadeln mit 1 Mol. H,O, wird bei 100° wasserfrei und 
schmilzt wasserfrei bei 238—239° (unkorr.).. Es lést sich ziemlich leicht 
in heiBem Alkohol, in kaltem Wasser kaum, in wafrigem Alkali leicht; 
aus seiner Lésung in konz. Salzsiure krystallisiert das Hydrochlorid 
C,H,ON,, HCl. Beim Kochen seiner alkalischen Lésung erleidet es keine 
Zersetzung. Sein Methyl zeigt die Kondensationsfahigkeit, wie sie bei 
analog gestelltem Methyl in der Pyridin-Reihe beobachtet wird (vgl. 
S. 804 —805); denn man erhalt durch Reaktion auf aromatische Al- 
dehyde leicht stilbazolartige Stoffe (vgl. S. 910), wie Forme] XI (S. 1240), 
und beim Erhitzen mit Phthalsiureanhydrid ein gelbes Phthalon (vgl. 
dazu S. 1013). 


1 Paar, Boscu, B. 22, 2690 (1889). — Koutiscu, C. 1899, I, 847. 

Weitere N-Aryl-Derivate: Paat, J. pr. [2] 48, 547, 553, 560 (1893). — Anscniirz, 
O. Scumpt, B. 35, 3476 (1902). — N-Anilino-Derivate: Txopr, J. pr. [2] 69, 101 
(1904). 

2 Weppice, J. pr. [2] 31, 125 (1885); 36, 145 (1887). — v. Niemenrowskt, J. 
pr. [2] 51, 567 (1895). — Biscuter, Lane, B. 28, 282 (1895). — Bogert, Gorrnetr, 
Am, Soc. 22, 528 (1900). — Fincer, J. pr. [2] 76, 97 (1907). — Bocerr, Brat, 
Amenv, Am..Soc. 32, 1654 (1910). — Boarrt, Hemersercer, Am. Soc. 34, 188 
(1912). — Bogert, Beat, Am. Soc. 34, 516 (1912). — Bocsrr, Gricer, Am. Soc. 34, 
524 (1912). — S. auch Girtyer, A. 336, 235 (1904). 

Uber 3-(N)-Alkyl- und Aryl-Derivate vgl.: Paar, Krecxe, B. 24, 3056 (1891). 
— Ansoniitz, O. Scumpr, B. 35, 3468, 3474 (1902). — Anscuntirz, O. Scumipt, GREIFFEN- 
pera, B. 35, 3477, 3480 (1902), — Bogert, Sem, Am. Soc. 29, 531 (1907). — Bocerr, 
Gortner, Amenp, Am. Soc. 33,949 (1911). — Bocert, Beat, Am. Soc. 34, 518 (1912). 

Uber Bx-Nitro- und Amino-Derivate vgl.: Bocrrr, Cuamsers, Am. Soc. 28, 
212 (1906). — Bocerr, Cook, Am. Soc. 28, 1449 (1906). — Bogert, Sem, Am. Soc. 
27, 1305 (1905); 29, 532 (1907). — Bogert, Sreiner, Am. Soc. 27, 1327 (1905). — 
Bocert, Kuaser, Am. Soc. 30, 807 (1908). — Bogert, Amenp, Cuampers, Am. Soc. 
32,1297 (1910). 

Uber weitere 2-Alkyl-4-oxy-chinazoline vgl.: Gorrnerr, Am. Soc. 23,. 
617 (1901). — Bocrrr, Hann, Am. Soc. 24, 1031 (1902). 

Uber Bx-Homologe des 4-Oxy-chinazoling vgl.: v. Nrementowskl, J. pr. 
[2] 40, 11, 18 (1889). — Raweercer, Waiver, J. pr. [2] 58, 346 (1898). — F. Exr- 
zich, B. 84, 3376 (1951). — Fryvrkier, B. 38, 3555 (1905). — Boerrr, A. Horrmay, 
Am. Soc. 27, 1293 (1905). — Bogerr, A. Benper, Am. Soc. 36, 576 (1914). 
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Aus Acetanthranil entsteht analog Gleichung H auf S. 1233 durch LEin- 
wirkung von Hydrazin in fast quantitativer Ausbeute das 3-(.V)-Amino-2-methy]- 
chinazolon-(4)! (Formel XII, s. 0.). 

Das 2-Oxo-chinazolin-tetrahydrid-(1.2.3.4)? (Bildung s. in Gleichung A auf 
S. 1231) ist besonders in Form seines 3-(N)-Phenylderivats® — Tafeln vom 
Schmelzp. 188° — untersucht, das aus o-Amino-benzylanilin durch Einwirkung von 
Phosgen in Atherischer Lésung erhalten wird. Es zeigt keine basischen Eigen- 
schaften, kann stundenlang mit konz. Salzsiiure ohne Veranderung gekocht werden 
und wird auch von alkoholischem Ammoniak bei 200° nicht angegriffen. Oxydation 
s. in Formelreihe L auf S. 1234. 

Zu den am frithesten bekannt gewordenen und am leichtesten zu- 
ginglichen Chinazolin-Derivaten gehért das 2,4-Dioxo-chinazolin- 
tetrahydrid-(1.2.3.4) (bzw. 2.4-Dioxy-chinazolin), das gewéhnlich 
Benzoylen-harnstoff + genannt wird. Aus der Anthranilsiure bzw. ihren 
Derivaten kann man diesen Stoff auf verschiedenen Wegen gewinnen, am 
besten indem man die aus ihr durch Kaliumcyanat entstehende o-Ureido- 
benzoesiure mit starker Natronlauge behandelt, wobei sich aus der zu- 
nachst entstandenen Lésung des ureidobenzoesauren Natriums bald das 
Natriumsalz des Benzoylen-harnstoffs in krystallinischer Form abscheidet: 

Gage ea Pape tna: 
XH CO “\NH-CO 
Vielfach ist. er durch Oxydation anderer Chinazolin-K6rper erhalten 
worden (vgl. z. B. Formelreihe L auf 8. 1234). Merkwiirdig ist seine 
Bildung durch Einwirkung von kaltem alkoholischen Kali auf Isatin-- 
athylimid. Auch aus g-Isatoxim entsteht er bei Behandlung mit Alkali 
durch eine Isomerisation nach Art der Beckmannschen Umlagerung: 
C,H C,H, — ¢.H,— 
as “Sco saan HNC on co = HNC Sco. (T) 
Lear . C-OH CO-NH 
N-OH XN 


= H,O + OH (8) 


HN 


* Bocerr, Gortner, Am. Soe. 31, 943 (1909). — Bocerr, Beat, Auenp, Am. 
Soc. 32, 1655 (1910). — Bogert, Bear, Am. Soc. 34, 517, 523 (1912). — S. auch 
Bocert, Ser, Am. Soc. 28, 884 (1906). 

* Buscu, J. pr. [2] 51, 126 (1895). — 8. auch y. Braun, Kruser, Aust, B. 46, 
3058 (1913). 

® Buscu, B. 25, 2856 (1892). — Pads, Wen, B. 27, 84 (1894). — Paar, Van- 
youxen, B. 27, 2413 (1894). 

“ Griess, B. 2, 416 (1869); 13, 977 (1880). — Anr, J. pr. [2] 89, 140 (1889). 
— Sépersaum, Wioman, B, 22, 2939 (1889). — SépeRBaum, B. ‘238, 2184 (1890). — 
Hoocewerrr, van Dorr, R. 10, 9 (1891); 11, 101 (1892). — v. Nremextowsxt, B. 29, 
1358 (1896). — Ww. Kéniu, J. pr. [2] 69, 8, 35 (1904). — Gaserer, Cotman, B. 38, 
3561 (1905). — Hassixcer, B. 41, 1449 (1908). — Mc Kur, J. pr. [2] 84, 824 (1911). 
— Diets, A. Wacner, B. 45, 875, 882 (1912). — Bocerr, Scarcuarp, Am. Soc. 38, 
1611 (1916). — Herter, B. 49, 2761, 2774 (1916). 

Uber Homologe vgl.: v. Nrementowsk!, J. pr. [2] 40, 21 (1889); 51, 511 (1895). 
— Jirerns, B. 40, 4414 (1907). 
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Benzoylen-harnstoff krystallisiert in langen weiBen Nadeln, schmilzt bei 
356° (korr.) und sublimiert bei vorsichtigem Erhitzen unzersetzt. 100 TI. 
Wasser von 99° lésen nur ca. 0-35 Tl.; auch in Alkohol ist er schwer 
léslich, leicht aber in verdiinnten Aiiaaean: aus denen er durch Kohlen- 
siure wieder ahgeschieden wird. Die alkalischen Lésungen zeigen, 
ebenso wie die konz.-schwefelsaure Lésung, eine schéne blaue Fluores- 
cenz. Phosphorpentachlorid (im Gemisch mit Phosphoroxychlorid) fihrt 
in 2.4-Dichlor-chinazolin iiber. 

Das 3-(N)-Phenyl-Derivat'! — 3-Phenyl-2.4-dioxo-chinazolin-tetra- 
hydrid — wird bequem durch Zusammenschmelzen von Anthranilsiure mit Pheny]- 
harnstoff erhalten: 


CO: 0H NH. C,H, CO-N-€,H; 

o— * ty eS : ea ; 
C,H, NH, + GO-NH H,O + NH; - CH 60 ; (U) 
aus 3-Phenyl-4-oxo-chinazolin-dihydrid-(3,4). (S. 1239) entsteht es durch Oxydation 
mit Permanganatlésung (vgl. dazu 8. 1284). Es schmilzt bei 278°, ist in Wasser 
nahezu unléslich, in Alkalien léslich und zeigt in der alkalischen Lésung intensiv 
blaue Fluorescenz. Das Dianil?® dieser Verbindung entsteht (in zwei Modifikationen) 
aus Carbodiphenylimid durch Polymerisation bei es Einwirkung von Aluminium- 
chlorid auf dessen Hydrochlorid: 


N- C,H, N-C,H; 
ip Boghs t ON OR, vi. 2OSN OH, 
= C,H, :. 


CH (V) 


*“SN==C: N-C,H, “NNH—C: N-C,H;: 


und spaltet schon mit kalter verdiinnter Salzsiure einen Anilin-Rest unter Bildung 
des Monoanils XIII (s. u.) ab, das beim Erhitzen mit konz. Salzsiure auf 160—180° 


CO—N-C,H CO. N.NH, 
MI) CH - Clee, eA RPV AO Ahi ao 2 
yee *\NH—C:N-C,H; <nnco 


einen zweiten Anilin-Rest verliert und 3-Phenyl-2.4-dioxo-chinazolin-tetrahydrid_ 
liefert. 

Beim Erhitzen des Benzoylen-harnstofis, wie auch seines 3-Phenyl-Derivats, 
mit Hydrazin-hydrat auf 160—180° entsteht das 3-()-Amino-2.4-dioxo-china- 
zolin-tetrahydrid-(1.2.3.4)* (Formel XIV, s. o.). 

Durch Salpeterschwefelsiure wird Benzoylen-harnstoff in ein Dinitro-Deri- 
vat‘ tibergefiihrt, das sich in Atznatron oder Soda mit gelber Farbe list und aus 


1 Paat, Wer, B. 27, 44 (1894). — Paat, B. 27,. 977 (1904). — Paat, Com- 
MERELL, B. 27, 1868 (1894). — Paat, Vanvonxem, B, 27, 2420 (1894). — Buscu, 
J. pr. [2] 51, 266 (1895). — Pawcewsxr, B. 38, 131 (1905). — Kuncxuir, B. 38, 
1213 (1905); 43, 1237 (1910). — Buscu, Buvme, Pones, J. pr. [2] 79, 519, 539 (1909). 
— Ruever, C. 1912, I, 1774. 

Uber \-Alkyl- und N-Aryl-Derivate vgl. ferner: Forraann, J. pr. [2] 55, 130 
(1897). — Mc Coy, Am. 21, 159 (1899). — Pawtewsx1, B. 39, 1732 (1906). — Bogert, 
May, Am. Soe. -31, 513 (1909). — S. auch Hetzer, B. 49, 524, 540 (1916). 

2 McCoy, B. 30, 1090, 1682 (1897). Am. 21, 133, 139 (1899). — S. auch 
Waeeter, Jounson, Mc Farianp, Am. Soc. 25, 793, 798 (1903). 

3 Kounoxett, B. 43, 1021, 1234 (1910). 

* Bogert, Scatcuarp, Am. Soc. 38, 1606 (1916). 
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diesen Lésungen durch S&ttigen mit Kohlendioxyd wieder gefallt wird. Es, wird 
fiir die Acidimetrie und Alkalimetrie als Indicator von ahnlichen Eigenschaften, wie 
p-Nitro-phenol und Rosolsaiure, empfohlen. 


Auch Schwefel-Derivate! des Chinazolins sind vielfach bearbeitet 
worden. 

Das aus o-Amino-benzylamin und Schwefelkoblensto# entstehende 2-Thion- 
chinazolin-tetrahydrid-(1.2.3.4)* — vgl. die analoge Bildung seines N-Phenyl- 
Derivats in Gleichung B auf S. 1231 — krystallisiert aus Alkohol in Blattern und 
schmilzt bei 210—212°. Es verhilt sich indifferent sowohl gegen Saduren wie gegen 
Alkalien, wird durch Kaliumpermanganat zu Benzoylen-harnstoff (S. 1240) oxydiert, 
durch Natrium in Alkohol zu Tetrahydro-chinazolin (S. 1237) reduziert. — Der aus 
Anthranilsaure-athylester und Kaliumrhodanid erhiltliche Thicharnstof des Anthranil- 
siureesters gibt beim Erhitzen auf 125° gem&8 der Gleichung: 

CO-0C, Hs H,N _00- NH 


CHC - = C,H,-OH + C,H 


Ww 
Cs “\nH-€s cone 


den Benzoylen - thioharnstoff * [4-Oxo-2-thion-chinazolin-tetrahydrid- 
(1.2.8. 4)], der in Nadeln krystallisiert, bei 284° schmilzt und saure Eigenschaften 
besitzt. 


Unter den Carbonsduren* der Chinazolin-Reihe sei die 4-QOxy- 
chinazolin-2-carbonsiure * [bzw. 4-Oxo-chinazolin-dihydrid-(3.4+ 
carbonsdure-(2)] erwahnt, deren Nitril durch Einleiten von Cyangas 
in eine konzentrierte, kalte, wafrige Anthranilsiure-Lisung erhalten wird: 

CO-OH | N _0O—NH 


CH aH = H,0+ CH 


T G.0:N \y—6-eN’ & 


Sie krystallisiert in weifen Blattchen (mit 7/,H,O) und ist sowohl im 
kaltem Wasser wie in kaltem Alkohol sehr schwer léslich. Sie erweicht 
bei 227° und schmilzt bei 230° unter Zerfall in Koblendioxyd und 


‘ Vgl. auBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen noch z. B_- 
Bogert, Brenemann, Hanp, Am. Soc. 25, 372 (1903). — Sexrme, Suersearp, Soc. 
95, 494 (1909). 

* Buscu, B. 25, 2860 (1902). J. pr. [2] 51, 128 (1895). 

Uber N-Aryl/und N-Aralkyl-Derivate vgl.: Busen, B. 25, 2857 (1892). B. 27, 
3245 (1894). J. pr. [2] 51, 266 (1895); 52, 373 (1895); 55, 362 (1897. — Paar 
Commerett, B. 27, 1866 (1894). — Psat, Vanvorxem, B. 27, 2413 (1894) — S. auch 
v. Wa.tuer, Bamsere, J. pr. [2] 73, 224, 226 (1906). 

5 Rupe, B. 30, 1098 (1897). 

N-Derivate: Srewart, J. pr. [2] 44, 415 (1891). — Forrwanxx, J. pr. [2] 55, 
132 (1897). — Mc Cox, Am. 21, 146 (1899).— Freunpize, Bi. [3] 31, 882 (1904). 
— Pawrewsx1, B. 38, 131 (1905); 39, 1732 (1906). 

* Uber eine Carbonsiiure des aus Camphan und Pyrimidin orthobondensierten 
Systems s. Tincte, Rosinsoy, Am. By 234, 265 (1906). 

5 Grress, B. 11, 1986 (1878); 18, 2417 (1885). — Reisseer, Gauss, B. 42, 3713 
3715 (1909). — Rousea. GorTN2zR, fee Soe. 32, 122 (1910).— N- Rhonxts! -Derivai: 
Paar, Krecxe, B. 24, 3056 (1891). 


. 
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4-Oxy-chinazolin (S. 1238); diesen~Zerfall erleidet sie auch schon beim 
Kochen mit Wasser oder Saiuren, wahrend sie gegen Alkalien sehr be- 
standig ist. Ihr Bariumsalz hat die Zusammensetzung (C,H,0,N,)Ba 
+ 3H,0. 

parbouarer® deren Carboxy] sich in 4- -Stellung befindet, entstehen analog 
Gleichung F (S. 1233) aus [o-Acylamino-aryl]-glyoxylsiuren beim Erhitzen mit alko- 
holischem Ammoniak!, z. B.: 

CO,H CO,H 
CH,:Cg ee CO-CH, + NH, = 2H,0 + Bice ae (Y) 

In gréBerer Zahl sind auch C-arylierte Chinaxolin-Kérper? bekannt, 
zu deren Bildung die S. 1231—1234 angefihrten Reaktionen unter 
passender Variation der Ausgangsstoffe dienten. 

2-Phenyl-chinazolin® stellt weiBe Nadeln dar, schmilzt bei 100—101° und 
besitzt, schwach basischen Charakter. — 2.4-Diphenyl-chinazolin‘ schmilzt bei 
119—120°. 

2-Phenyl-chinazolin-dihydrid® lést ‘sich leicht in verdiinnter Salzsiure, un 
gleich darauf zu einem Krystallbrei seines Hydrochlorids zu erstarren. — 2-Pheny]- 
chinazolin-tetrahydrid-(1.2.3.4)° (Schmelzp. 101—102°) wird dagegen durch Salz- 
siure schon in der Kialte quantitativ zu o-Amino-benzylamin und Benzaldehyd ge- 
spaiten (Umkehrung von Reaktion D, S. 1232): 


OE, Oly NH, 


= °C,H, - Z 


1 Biscuter, Muntenpam, B. 28, 723 (1895). 

Uber Carbonsiuren vgl. ferner: Bocert, Wiccan, Sincrarr, Am. Soc. 29, 82 
(1907). — Bogert, Jovarp, Am. Soc. 31, 489 (1909). — Bogert, Kroprrr, Am. Soe. 
31, 1075 (1909). — Gasgiet, B. 45, 716 (1912). — Bocert, A. Benprr, Am. 
Soe. 36, 581 (1914). 

4 Vgl. auBer den in den folgenden Fu8noten zitierten Abhandlungen noch 
z. B.: M. Koener, J. pr. [2] 36, 157 (1887). — Zacuarias, J. pr. [2] 43, 444 (1891). 
— Biscurer, Monrenpam, B. 28, 737 (1895). — Ganrren, Stenzner, B. 29, 1305 fi. 


(1896). — Hanscnxe, B. 32, 2021 (1899). — Pawzewsx1, B. 36, 2384 (1903). — 
*Fincer, Scuurp, J. pr. [2] 74, 154 (1906). — Korz, Merxet, J. pr. [2] 79, 109, 120 
(1909). — Mumm, H. Hesse, B. 48, 2508 (1910). — Bocert, Gortner, Amenp, Am. 


Soc. 33, 961 (1911). — Gasriex, B, 45, 718, 721 (1912). — Atessanpri, R. A. L. 
[5] 22, II, 154 (1913). — Hexter, B. 48, 1187, 1191 (1915). 

Chinaxolin- und Benxol-Kerne indirekt mitecnander verbunden: W. Konia, J. pr. 
[2] 69, 20 (1904). — Bocerr, Beat, Amenp, Am: Soc. 32, 1657 (1910). — Boczrr, 
Heipevsercer, Am. Soc. 34, 183 (1912). — Boagrrt, Brat, Am. Soc. 34, 520 (1912). 
— Bogert, Gricer, Am. Soc. 34, 691 (1912). 

Zwei Chinaxolin-Kerne indirekt miteinander verbunden: Hetier, B. 48, 1188, 
1193 (1915). 

* GaprieL, JANSEN, B. 23, 2810 (1890). — Brscutzr, Lane, B. 28, 288 (1895). 

4 Biscuter, Barap, B. 25, 3091 (1902). 

5 ©. Wotrr, B. 25, 3032 (1892). 

6° ©, Worrr, B. 25, 3038 (1892). — Buscu, B. 27, 3244 (1894). J. pr. [2] 51 
115, 126 (1895); 53, 417 (1896); 55, 358, 369 (1897). 
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Il. Benzo-dipyrimidin-Koérper. 


Die Systeme I und II (s..u.), in denen ein Benzol-Kern mittel- 
standig an zwei Pyrimidin-Kerne orthokondensiert ist, sind in 
mehreren Vértretern bekannt geworden!. 


N N N 
cea Seer ai feo nie ro pa 
1) 1]) i hoot 
LAKH SN Nd 
» 1.3.6. 8-Naphtetrazin“ »,,1.3. 7, 9-Naphtetrazin“ 


Die hier unter die Formel gesetzten Namen sind in der Literatur gebréuch- 
lich, aber nicht gerade zweckmaBig, Sie stiitzen sich darauf, daB die Stamm- 
kérper I und II mit dem eigentlichen Naphtetrazin, das aus einem Naphthalin- 
und einem Tctrazin-Kern zusammengefiigt ist, isomer sind und sich von ihm durch 
die Verteilung der 4 Stickstoffatome untersgheiden. 

Man ist za Abkéinmlingen von I bzw. II teils durch Einwirkung von Amidinen 
auf Succinylobernsteinsiiureester, teils durch Anwendung der S. 1233 unter d) be- 
sprochenen Reaktionen auf 2.5-Diamino-terephthalsiiure oder auf 4,6-Diamino- 
isophthalsaure gelangt, 


III. Perikondensierte Systeme. 


Interessanter als die durch Orthokondensation von Pyrimidin mit 
Kohlenstoffringen zustande kommenden Systeme sind diejenigen, fiir 
welche Perikondensation zum Aufbau dient. 

Besonders das Naphthi-pyrimidin-dihydrid — Formel III — 
dem F. Sacus den guten Trivialnamen Perimidin gegeben hat, verdient 


(2) 


H 
C 
(3) N7 SNH (1) HN NH, 
| I 
Il) (4) ™~ PO 1V) Ge 
8) eae eg 
(6) (7) 


als eines der einfachsten Beispiele fiir Perikondensation Beachtung. In 
den Jahren 1908—1911 hat Sacus die Perimidin-Gruppe?, von der 


' Pinner, B. 22, 2614, 2625 (1889). — Boaerr, Dox, Am. Soc. 27, 1127, 1302 
(1905). — Bogert, Nerson, Am, Soc, 29, 729 (1907). — Bocert, Krovrr, Am. Soc. 
$1, 1071 (1909). 

2 Bap, res (igs pect D.R.P. 122475 (Frov. 6, 219); 252772 (Prov. 11, 315), 
— Néortine, Ch. Z., 28, 5 (1902). — F. Sacus, B. 39, 3027 (1906), ale 365, 538, 135 
(1909). — Reape Enoerke, B. 42, 350 (1909). — F. Sacus, M. Suaee, B. 42, 
3674 (1909). — F. Sacns, Forsrer, B. 44, 1738 (1911). — AKTIENGESELLSCH. F. ah tiege 
D.R.P, 241909 (Froz. 10, 311), 248545 (Frou. 10, 255), 255823 (Frov. 11, 493), — 
Bayer & Co., D.R.P. 253934 (Frou. 11, 497), 264292 (Frou. 11, 498), 264298 (Fror. 
11, 499). — Gasvarp1, Crercnr, G. 44, [, 287 (1914). 
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einzelne Vertreter schon friher*bekannt geworden waren, durch ein- 
gehende Untersuchungen trefflich charakterisiert. 

Den Ausgangspunkt zur Bereitung der Perimidin-Kérper bietet das 
1.8-Diamino-naphthalin (peri-Naphthylendiamin). Dieses einfachste Peri- 
diamin (Formel IV, 8.1244) besitzt eine auBerordentliche Neigung fir Um- 
setzungen, in denen zwischen seinen beiden Stickstotfatomen eine Briicke 
durch ein Atom des mit ihm reagierenden Stoffs geschlagen, also ein 
neuer Ring gebildet wird. Es gleicht hierin den Orthodiaminen, die es 
aber noch in der Kondensationsneigung iibertrifft. WaAhrend bei den 
Orthodiaminen durch die Kondensation ein fiinfgliedriger Ring an das 
vorhandene Ringsystem angegliedert wird, ist bei dem Peridiamin der 
neu gebildete Ring sechsgliedrig. 

So entsteht z.B. beim Kochen mit Ameisensiure das Perimidin 
selbst: 

Cul + woe = 2H,O + Cue OH 5 (A) 
analog wirken andere Carbonsiuren oder ihre Derivate, wie Saure- 
chloride, -ester, -anhydride, -amide. Mit Monoketonen tritt in saurer 
waBriger Lésung Kondensation zu Perimidindihydriden ein, z. B.: 

NH, OH, 


+ OC 


NH 
NH, NCH, AUS ee yy Ce a). (B) 


CH 
Auch 1.2-Diketone und 1.2.3-Triketone wirken im Sinne der Gleichung B 
derart, daB nur ein Carbonyl sich beteiligt. — Acetessigester reagiert in der Kialte 
analog Gleichung B mit seinem Carbonyl, in der Hitze analog A mit seinem 
Carbiithoxyl; der im ersten Falle entstehende Perinaphthylendiamino-buttersiureester 
zerfallt beim Erwirmen fiir sich oder mit verdiinnten Mineralsiuren in Methyl- 
perimidin und Essigester: 
U NBS.0(CH,):CH, -CO-0G,H 
CoH Ol 3)° 2'CO-OC,H, 
N 
= CH of >O-CHs + CH,-CO-0C,H, . (C) 


Mit. Schwefelkohlenstoff in Alkohol erfolgt schon nach wenigen 
Minuten in der Kalte unter lebhafter Schwefelwasserstoff-Entwickelung 


die Reaktion: 
NH, 


Cyl ie + CB, 
NH 
; = eal eae a oe 
= HS + Cok, DCs [bew. Cog OSH). @) 


Sehr bemerkenswert ist. die Farbigkeit aller Perimidin-Kérper, 
welche in dem Pyrimidin-Ring eine Doppelbindung enthalten. Sie steht 
im Gegensatz zu'der Farblosigkeit der Benzimidazole und Naphthimid- 
azole (vgl. S. 485 fi.), die in ihren Bildungsweisen den Perimidinen so 


sehr gleichen. 
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Das Perimidin selbst (Athenyl-1.8-diamino-naphthalin) — 
Formel III (S. 1244) — scheidet sich aus Alkohol in griinen Krystallen 
ab, farbt sich bei 210° dunkel und schmilzt bei ca. 222°; es ist in 
fast allen organischen Lésungsmitteln gut léslich, in reinem Wasser fast 
unléslich. Als starke Base lést es sich auch in verdiinnter Essigsdure. 

Schwer ldslich ist das Nitrat C,,H,N,-HNO,, das aus Alkohol in langen 
mattgriinen Nadeln krystallisiert. — Perimidin kuppelt in essigsaurer Lésung mit 
Diazoniumverbindungen. Mit Isatinchlorid gibt es einen violettblauen Kiipenfarb- 
stoff. Mit Chinonchlorimid tritt es zu einem Indophenol zusammen; Indophenol- 
Bildung erfolgt auch beim Zusammenoxydieren mit Aminophenolen. 

Das aus Zimtsdurechlorid und peri-Naphthylendiamin erhiltliche 2-Styry1- 


perimidin Oil e 0: CH: CH- CAH, (Schmelzp. 136°) stellt dunkelrote 


Krystalle dar. 
Dagegen ist das Perimidon [2-Oxo-perimidin-dihydrid-(2.8)| 
NH - 
CoH iy >00 farblos. Es kann auf verschiedenen Wegen aus dem pert- 


Naphthylendiamin bereitet werden, z. B. durch Einwirkung von Phosgen in kalter 
Benzol-Toluol-Liésung, schmilzt bei 304—3805° und ist in den meisten Lésungs- 
mitteln sehr wenig léslich. 

Die ersten Perimidin-Kérper — durch besonders anziehende duBere 
Higenschaften ausgezeichnet — wurden 1874 von pe AcuraR! durch die 
Einwirkung von Oxalsiure und Oxalsiureathylester auf das peri-Naph- 
thylendiamin? erhalten, aber erst viel spiter von Sacus in ihrer 
Struktur erkannt. Bei langerem Kochen des Diamins mit iiberschiissiger 
Oxalsaéure in one Lésung bildet sich die Perimidin-2-carbon-. 


saure C,,H.< ... YC. CO,H, welche goldig schimmernde Krystallschuppen 
10 Ko Bi RP 


darstellt und in allen Lésungsmitteln fast unléslich ist; erhitzt man sie 
in Nitrobenzol auf 160—180°, so spaltet sie sich in Perimidin und 
Kohlendioxyd. Ihr Athylester entsteht beim Sieden des Naphthylen- 
diamins mit Oxalester, krystallisiert in prachtvollen zinnoberroten 
Nadeln, lést sich in verdiinnten Mineralsiiuren mit roter Farbe und 
wird beim Kochen dieser Lésungen zur freien Saiure verseift. In kochen- 
der Essigsdure wird er durch Zinkstaub zu 2-Oxymethyl-perimidin 
CHa 0C: CH,-OH reduziert, dessen Konstitution sich aus der 


Synthese durch Erhitzen von Naphthylendiamin mit Glykolsiure ergibt. 
Erhitzt man den Athylester mit Naphthylendiamin, so erhiilt man 2.2’-Di- 
perimidyl: 


H,Nw 
Oe *CO-OC.Hs + ayy >CyoHs 
N -- 
= H,O + C,H,-OH + CoH, >0-0< Ca ats () 


1B. 7, 311, 318 (1874). 
? S. ferner R. Meyer, W. Mtuier, B. 30, 775 (1897). 


Anthrapyrimidon. Aceperimidin. 1247 


es stellt. dunkelrote mikroskopische Kr¥stalle dar, schmilzt bis 300° noch nicht, ist 
selbst in siedendem Pyridin nur wenig léslich, wird von konz. Schwefelsiure mit 
violetter Farbe aufgenommen, durch hydroschwefligsaures Natrium nicht zu einer 
Leukoverbindung reduziert. 


AusschlieBlich in der Patent-Literatur ist Wicker iiber Derivate von 
perikondensierten Systemen aus Anthracen- und Pyrimidin- 
Kernen Mitteilung gemacht worden!. Sie entstehen aus «-Amino- 
Derivaten des Anthrachinons durch Kondensation mit Urethanen oder 
Carbonsiureamiden, wie auch aus «-Chlor-Derivaten des Anthrachinons 
durch Kondensation mit Harnstoff. 


Als Beispiel sei das ,i-Anthrapyrimidon® (Anthroni-pyrimidon) der 
Formel V (s. u.) genannt. Es krystallisiert aus kochendem Nitrobenzol in gold- 


CH 

ye N7 SNH 

: oe eh eo) 
a — saa 
Heer 


gelben Nadeln, schmilzt noch nicht bei 280° und fillt als griingelber krystallinischer 
Niederschlag aus, wenn man die goldgelben Lésungen in verdiinnten Alkalien an- 
siuert; es besitzt nur schwachen Farbstoffcharakter. 

Endlich ist hier noch das Aceperimidin? (Formel VI, s. 0.) zu 
erwahnen, das aus Diaminoacenaphthen durch Kochen mit Ameisen- 


‘siure in Alkohol glatt entsteht. Es bildet griinbraune, metallisch glan- 


zende Schuppen und schmilzt bei 285° 


=- 


Sechsundvierzigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyrimidin-Systeme. II. Die Purin-Gruppe. 


(Allgemeines. — Purin und seine Methyl-Derivate. — Halogen-Derivate. — Amino- 

Derivate. — Oxy- und Oxo-Derivate nebst entsprechenden Amino- und Imino-Deri- 

vaten [Hypoxanthin, Xanthin, Theobromin, Kaffein, Harnsiure, Adenin, Guanin usw.]. 
— Thiol- bzw. Thion-Derivate. — Carbonsiuren. — C-Arylierte Purin-Kérper). 


Den Gegenstand dieses Kapitels bildet die Verbindungsgruppe, 
welcher das aus einem Pyrimidin- und einem Imidazol- Kern 
orthokondensierte System: 


1 Hécuster Farsw., D.R.P. 205035 (C. 1909, I, 327), 205914 (C. 1809, I, 704). 
— Bayer & Co., D.R.P. 220314 (C. 1910, I, 1305), 225982 (C. 1010, II, 1105). 
2 F. Sacus, Mosgzacu, B. 44, 2861 (1911). 


1245 Bedeutung des Purin-Sysiems. 


CH CH (vgl. S. he zor Taw: 
M ss RA CN tomerie der Imid- 
; a SES cH bzw. N < SSCH azole. — Iso-Form 
HC. A—X HC. J —Ni- des Purins s.§. 1322, 
XN ny Forme! IX). - 


Imidazolo-pyrimidin oder Purin 


vagrunde liegt. An mehreren Stellen (S. 1172, 1230) -ist schon hervor- 
geboben worden, daB es das wichtigste der kondensierten Pyrimidin-— 
Systeme ist. Zu seimen Derivaten gehért eine Reihe interessanter 
Naturstofe — neben den Pflanzenbasen Kaffein und Theobromin, welche 
im den uns vertranten GenuSmittela Kaffee, Tee. Kakao enthalten sind, | 
die seit langer Zeit als Produkt des tierischen Stoffwechsels bekannte 

Harnszure und mehrere Verbindungen, welche als Batisteine der Nuclein- 
simre-Molekile (vgl. 8. 1183) eime besondere Beachtung verdienen (vg). 
S 1260—1261). 

Ex ist begreiflich, dai die Aufgabe, fir diese Stoffe die Struktur 
zu ermitteln, schon friihzeitig als bedeutungsvoll erkannt und mit Eifer 
verfolet wurde. An die geschichtlich wichtigsten Phasen ihrer Lésung 
wird im dem Abschnitt ,,Oxy- und Oxo-Derivate* dieses Kapitels, in den 
alle natirlich vorkommenden Purin-K6rper hineingehéren, erinnert werden 
rel S 12582). Den endgiiltigen Abschlu8 brachten umfassende Unter- 
suchungen von Emit Fiscuzr’, die sich von 1881 bis etwa zur Jahr- 
bundertwende — mit eimer langeren Unterbrechung (1885—1894) — 
himzogen. ‘einer Meisterschaft gelang es, die strukturellen Beziehungen 
jener verschiedenen Naturprodukte zueinander klarzulegen und jedem 
smmzelmen ¢in wohlbegriindetes, durch die Synthese gestiitztes Formel- 
bald zu erteilen. 

Fir den gememsamen sauerstofffreien Stammkoérper C,H,N, dieser 
Stofie fibrie E. Fiscuzn? 1884 den kurzeu Namen ,,Purin“ — abgeleitet® 
rou ,purum* und .uricum* (Harnsaure = acidum uricum) — ein. Er 
bhieb moch lange Zeit unbekannt: seine Gewinnung (vgl. S. 1254) gliickte* 
exst 1898. 

Die Zahl seiner Derivate ist teils durch die Umwandlungs-Reak- 
thomen, demen jene Naturstofie bei den auf die Erkenntnis ihrer Kon- 
stitution gerichteten Arbeiten unterworfen wurden, stattlich geworden, 
teils spater durch synthetische Prozesse. 

Ine durchsichtigsten Synthesen gehen von einkernigen Pyrimidin- 
Koérpern aus und sind in einzelnen Beispielen bei deren Besprechung 
schon erwahut worden. 


5-Ureido-prrimidine, welche an den Stellen 4 und 6 des Pyrimidin- 


* Sie sind in Bucbform unter dem Titel ,,Untersuchungen,in der Puringruppe“ 
(Berlm 1907) gesammelt. — Eime zusammenfassende Abhandlung findet sich 3. 32, 
43 & oppo 

*_B. 17, 329 (18841. * Vel. E. Fischer, B. 32, 445 (1899), 

* neon B. 31, 2550 (184s). 
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Kerns Sauerstoff tragen, gehen durch Wasserabspaltung, die zweckmabig 
durch Kochen mit Salzsiure bewirkt wird, in Purin-Kérper iiber!; so 
entsteht z. B. aus der Pseudoharnsiure (5- Ureido-barbitursiure, s. S. 1197) 
die Harnsiure: 
NH—CO NH—CO. 

cf NCH: Sao k 

\NnH—co” me Tee ae ie acs eco. Me 

Dieser von E. Fiscurr eréffnete Weg ist indessen nicht sehr 
variationsfahig. Viel allgemeinere Anwendung labt das von W. TRAUBE 
eingefiihrte Verfahren? zu, nach dem Orthodiamine der Pyrimidin-Reihe 
den bekannten fir Ortho-Verbindungen iblichen Fiinfring-Schliissen 
(z. B. durch Kochen mit Carbonsiuren) unterworfen werden, z. B.: 


NH—CO 
HN: sG >e: NH, + HO-COH 
NH——C*—_nu, 
NH—CO 
=a OREO) ING of" SO: NHN ogy - (B) 
NHS C4 


Nach diesem Prinzip ist auch die Synthese des Purins selbst gelungen 
(vgl. S. 1180, Gleichung L); s. ferner S. 1263—1264. 

Bei beiden Vorgiingen wird an einen vorhandenen Pyrimidin-Ring ein Imid- 
azol-Ring angegliedert. Den Aufbau in umgekehrter Reihenfolge zu bewirken — 
also ein Imidazol-Derivat durch Angliederung eines Pyrimidin-Systems in einen 
Purin-Abkémmling zu verwandeln —, ist bisher nicht gelungen’. 

Ringspaltungen?* sind bei den Purinkérpern vielfach beobachtet 
worden. Dabei kénnen unter weitgehender Zertriimmerung acyclische 
Bruchstiicke erhalten werden, haufig z. B. Glykokoll ivgl. dazu S. 1275) 
durch Erhitzen mit starker Salzsiure im geschlossenen Rohr oder 
GFuanidin durch Behandlung gewisser Amino- (bzw. Imino-: Derivate mit 
Salzsiure und Kaliumchlorat. Besonders wichtig aber sind die Prozesse, 
bei denen einer der beiden Einzelringe gespalten wird, der andere er- 
halten bleibt. Beispiele fiir die beiden sich hierbei iateaaen Méglichkeiten 
sind schon aus friiheren Kapiteln dieses Lehrbuchs bekannt. So bleibt 
bei ‘der Bildung des Allantoins aus Harnsaure (vgl. S. 459) der Imid- 
azol-Ring bestehen (vgl. ferner 8. 474—-475 den Lage Abbau“); die 
Uberginge von Harnsiure in Chlor-pseudoharnsiure (S. 1197), in Thio- 
uramil (S. 1223—1224) und in Alloxan (S. 1200) dagegen lassen den 
Pyrimidin-Ring ungespalten. 

1 Vgl.: LK. Viscuer, Acu, B. 28, 1473 (1895). — KE. Fiscuer, 3. 30, 559 (1897); 
32, 432 (1899). — Semprirzx1, B. 30, 1823 (1897). — Jonnson, Mc Co.rum, Am. 36, 
149 (1906). > 

* Vel.: W. Travse, B. 33, 1371, 3035 (1900). A. 331, 64 (1903). — GasnriEr, 
Corman, B. 34, 1234 (1901). — Béurincer & Séuye, D.R.P. 142468 (C. 1908, II, 80). 
— Isax, B. 39, 250 (1906). — Jouns, Am. 41, 59 (1909). 

‘ Vel. 'T. B. Jounson, Am. Soc, 36, 338 (1914). 

"4 Vgl.: E. Fiscuen, B. 32, 493, 500 (1899), — Tarst, B. 34, 1181 (1904). 


Miyrr-Jaconson, org. Ch. Is. (1.u. 2. Aufl.) 79 (Dezember 1919) 
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Besondere Beachtung verdienen diejenigen Spaltungsvorginge, bei welchen 
alle Ringglieder erhalten bleiben. Solche sind unter Sprengung an ver- 
schiedenen Stellen des Purin-Kerns bewirkt worden. Die Stelle zwischen 1 und 6 
— s. die Bezifferung in Formel III auf 8.1251 — ist wahrscheinlich der erste 
Angriffspunkt bei der Bildung von Allantoin und Uroxansiure aus Harnsiure 
(s. S. 1309—1311), Ein Beispiel fiir 2.3-Spaltung s. in Gleichung R auf S. 1326. 
Beim ,,Kaffolid-Abbau“ erfolgt Spaltung zwischen 3 und 4 (s. S, 475 den Ubergang’ 
von Formel II zu III), ebenso beim ,,Hypokaffein-Abbau“ (s. S. 497 den Ubergang 
von II zu III). Auch die Bildung der Kaffeidincarbonsiure (S. 1294) erfordert . 
Spaltung zwischen zwei Gliedern des Pyrimidinkerns. Dagegen éffnet sich bei der 
Entstehung von Chlorpseudoharnsiure (vgl. 8.1197, 1312) der Imidazol-Kern’ zwischen 
4 und 9. Fir die Reduktion von Harnsaiure zu Tetrahydroharnsaure (Bd. I, Tl. I, 
S. 768) ist vielleicht die gleiche Bindung der Spaltungsort, vielleicht aber die Bindung 
zwischen 3 und 4 im Pyrimidin-Kern. 

Auf der Bildung von Alloxan (bzw. Alloxantin) beim Erwirmen mit 
Salpetersiiure oder mit Chlorwasser oder mit Salzsiure und Kalium- 
chlorat beruht es, daB viele? Purin-Kérper die Murexid-Reaktion 
(s. S. 1216) zeigen, d. h. nach Behandlung mit den genannten Agenzien 
Abdampfungsriickstiinde geben, die sich mit Ammoniak purpurrot farben. 
— Als Farbstoffbildungs-Reaktion, die vielen Purin-Kérpern zu- 
kommt, ist ferner die Kuppelung mit Diazokérpern® in alkalischer 
oder neutraler Lésung zu intensiv gefarbten Azokérpern zu erwahnen; 
sie tritt nicht ein, wenn die Stellen 7 oder 8 im Purin-Komplex (s. u. 
in IIL die Bezifferung) substituiert sind. 

In pharmakologischer Beziehung' ist fiir Purinkérper eine kontrahierende 
Wirkung auf die Muskeln charakteristisch. Kinige N-methylierte Purin-Kérper (vgl. 
S. 1286, 1288—1290 u. 1295 Theophyllin, Theobromin und Kaffein) wirken infolge 
eines spezifischen Einflusses auf die Niere stark diuretisch °. 

Die Struktur des Purin-Kerns — s, Formeln I auf 8.1248 — 
ist zuerst aus dem Studium seiner Derivate erschlossen worden (vel. | 
S. 1261—1262), spiter durch eine groBe Zahl von Synthesen_bestitigt. 

Sein bicyclisches System gehért demnach dem so hiaufig vertretenen 
Typus an, der durch Orthokondensation eines Sechsrings mit 
einem Fiinfring gekennzeichnet ist. Von diesem Gesichtspunkt aus 
erscheint es als Analogon des Indens, Cumarons, Indols, Benzimid- 
azols usw. Kr kommt bei der in I auf S. 1248 gewihlten Schreibweise 
der Strukturformel zur Geltung, nach welcher die Bezifferung gemaB II 
(S. 1251) natiirlich wire (vgl. S.35, Nr. 3). Aber zu der Zeit, in welcher 
die wichtigsten Arbeiten tiber Purin-Kérper veréffentlicht wurden, hat 


1 Uber Verstiirkung der Bindungen 4.9 und 5.7 durch Gegenwart von Methyl] 
in 7 und 9 vgl. H. Brurz, B. 48, 1689 (1910). 

* Vel. dazu E. Fiscner, B. 32, 494 (1899). : 

° Vgl.: Burran, B. 37, 697 (1904). — H. Fiscuer, H. 60, 69 (1909). 

“ Vergleichende Untersuchung: Scumiupeserc, B. 34, 2550 (1901). — Vzgl. auch: 
SrarxenstTein, A. Pth. 57, 27 (1907). — Desarez, Dorutans, C. r. 156, 93 (1913). 


° §, daritber Hans H. Meyer, Gorrmuee, Pharmakologie, 3. Aufl. (Berlin und 
Wien 1914), S. 345—350. 
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man ihm keine Beachtung geschenkt. E. Fiscurer! hat vielmehr die in 
dem Schema III (s. u.) gegebene Schreibweise, welche der Auffassung 


© (1) N——C (6) 
C ) 7 
PEO (ees 
N (3) (3) 2 A 


(4) (4) ie 


der Harnsiure als Diureid (vgl. 8. 1301) entgegenkommt, beibehalten 
und die in III eingetragene Bezifferung eingefiihrt und stets festgehalten. 
Damit Ubereinstimmung mit den Ziffern der Original-Literatur besteht, 
wird das Schema III. im folgenden auch fiir dieses Lehrbuch benutzt, 
obwohl es nicht mit den sonst befolgten Bezifferungsgebrauchen harmo- 
niert und fiir das Gedichtnis eine Erschwerung bedeutet (ygl. 8. 37). 

Bevor nun in die systematische Besprechung der einzelnen Purin- 
Korper eingetreten wird, empfiehlt es sich, eine Ubersicht tiber die 
natirlich vorkommenden Purinkérper mit ihren l'rivialnamen, 
Bruttoformeln, Strukturformeln und rationellen Namen zu 
geben. Sie bildeten die Ausgangspunkte fiir die Bearbeitung der Purin- 
gruppe, deren wesentlichstes Ziel in der Klarlegung ihrer Struktur und 
ihrer gegenseitigen Beziehungen bestand. Es wird sich daher im folgen- 
den fortwihrend als notwendig erweisen, bei Vertretern, die systematisch 
an friiherer Stelle stehen, auf solche Bezug zu nehmen, die systematisch 
y spiter zu behandeln sind.. Die Ubersicht ist in der Tabelle Nr. 13 auf 

. 1252—1253 enthalten. Von den verschiedenen Desmotropie-Mdglich- 
. ai sind darin nicht mehr als je zwei beriicksichtigt: eine, welche das 
Ringsystem in méglichst wenig gesattigtem Zustand aufweist (Vertikal- 
Kolumnen B und C), und eine andere, bei welcher es méglichst ge- 
sittigt erscheint (Vertikal-Kolumnen D und E); iiber weitere Desmo- 
tropie-Moglichkeiten vgl. S. 1254, 1258. 

Die Tabelle beginnt mit dvet Verbindungen (Nr. 133 ) — Hypo- 
xanthin, Nanthin und Harnsiure —, die als Hydroxyl-Derivate des 
Purins betrachtet. werden kénnen und sich derart aneinander reihen, 
daB das folgende Glied aus dem vorhergehenden durch Winfihrung eines 
neuen Hydroxyls entstanden gedacht werden kann. Daran schlieBen 
sich zwei Verbindungen (Nr. 4 und 5) — Adenin und Guanin —, fiir 
welche das Vorkommen einer Amino-Gruppe (bei Formulierung nach 
Kolumne B, bzw. einer Imino-Gruppe nach Kolumne D) charakteristisch 
ist, und zwar kann Nr, 4 aus Nr. 1 durch Austausch von OH gegen 
NH, abgeleitet werden, Nr.5 aus Nr. 2. Den SchluB bilden Verbin- 
dungen (Nr. 6—12), welche Methyl an Stickstoff des Kerns gebunden 
enthalten. Nr. 6—11 stnd -Methyl-Derivate von Nr. 2, Nr. 12 von 


~ 1B. 80, 557 (1897). 
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1254 Purin. 


Nr. 5; Nr. 6, 7 and 12 -— 1-Methyl-xanthin, Heteroxanthin und EKpi- 
guanin — enthalten ein Methyl, Nr. 8,9 und 10 --- Theophyllin, Para- 
xanthin und Theobromin —- zwei ?[etbyle, Nr. 11 — Kaffein -- drei 
Methyle. 


Das Purin selbst und seine Methyl-Derivate. 


Purin! — Strukturformeln I auf 8. 1245 — hat zuerst 1899 
E. Fiscoer aus der Harnsaure ('[rioxy-purin) erhalten, indem er sie 
durch Phosphoroxychlorid in Trichlorpurin verwandelte und dann Halogen 


gegen Wasserstof! austauschte (vgl. dazu 8. 1257); die einzelnen Phasen > 


dieser Riickfithrung der Harnsiure auf ihren Stammkérper zeigt die 
folgende Formelreihe: 


N=—C-0OH N=—C.-Cl 
| | Erhitzén des | 
HO-C C—NH ESaues mi poor” Cl: C—NH. 
Lo eon “autSteaiz00 hci JS S0.0H 
N\-—-C—N N—— (NEF 
N=—C.-Cl N= C:-I 
Erhitzen mit el : HI+PH,I | : 
viel POC], > C1L.C Cw SH. ~ bei O° 1-C C—NE 
auf 160—155” { ge -Cl || > CH 
.——— O—N= N- (ees 
N== CH 
- Zinkstaub | | . e 
in heibem Wasser d HC eae AL SCH : (C) 
No bee 


Die Strukturformel des bis dahin hypothetischen Purins war damals 
durch die Erkenntnis der Harnsaure-Konstitution (vgl. S. 1261—1262) 


schon festgelegt. Eine erwiinschte Bestitigung brachte die bereits 8.1180 ~ 


(Gleichung L) mitgeteilte, 1905 von Isay durch EKinwirkung von Ameisen- 
‘siure auf Diamino-pyrimidin ausgefiihrte Synthese. 

In bezug auf die Stellung des an Stickstoff gebundenen Wasser- 
stoffs in der Imidazol-Halfte des Kerns bleiben zwei Méglichkeiten offen, 
die im Verhiltnis der Tautomerie zueinander stehen (s. die beiden 
Formeln in I auf S. 1248). Dies gilt auch fiir alle Abkémmlinge des 
Purins, in denen dieses Wasserstoffatom nicht substituiert ist. Im 
folgenden werden — ebenso wie oben in der Formelreihe © und in der 
Tabelle auf 8, 1252—1253 — der Einfachheit wegen stets nur diejenigen 
Formeln benutzt, welche das _,,bewegliche“ Wasserstoffatom an der Stelle 7 
zeigen; hiermit soll indessen keineswegs zum Ausdruck gebracht werden, 


daB diese Stellung gegeniiber der Stellung 9 eine gréBere Wahrschein- 
lichkeit besitzt. 


.E. Fiscuer, B, 31, 2550, 2564 (1898); 32, 493 (1899). SCHMIEDEBERG, B. 
34, 2551-11901). — Isay, B. 89, 259, 257 (1906). 
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Methylpurine. 1955 


Purin krystallisiert aus Toluo} in farblosen, mmuleronkOpieeh kleinen 
Nadelchen, schmilzt bei 216—217° (korr.), nachdem vorher schwache 
Sinterung Seon hat, und verfliichtigt sich bei raschem weiteren 
Erhitzen zum ‘Teil unzersetzt, wihrend ein anderer Teil unter Ab: 
scheidung von Kohle zerstért wird. Es lést sich schon in kaltem Wasser 
auBerordentlich leicht und reagiert weder auf Lackmus noch auf Cur- 
cuma; auch in warmem Alkohol lést es sich sehr leicht, dagegen sehr. 
schwer in Ather. 

Das Nitrat C,H,N,, HNO, lést sich in heiBem Wasser sehr leicht, in heiBem 
Alkohol ziemlich schwer und schmilzt gegen 205° unter Zersetzung. — Das Pikrat 
C5H,N,, CsH,0,;N; bedarf etwa 20 Tle. siedenden Wassers zur Lésung, krystallisiert 
in gelben glanzenden Blattchen und schmilzt gegen 208°. — Phosphorwolfram- 
siure bewirkt in der Purin-Lésung sofort einen weiBen feinen Niederschlag. 

Purin bildet auch Metallsalze. Die Natriumverbindung ist in Wasser sehr 
leicht, in konz. Natronlauge schwerer ldslich. Eine ammoniakalische Zinklésung 


‘fallt aus der Purinlésung, besonders beim Erwirmen, ein feinpulvriges Zinksalz. 


Gegen Oxydationsmittel ist Purin- verhaltnismaBig bestandig. Kalium- 
permanganat wirkt in kalter wiBriger Lésung erst nach etwa einer 
Minute sichtbar ein. Auch ldst sich Purin in roter rauchender Salpeter- 
siure ohne heftige Reaktion und wird selbst beim Erwarmen damit nur 
langsam zerstért; infolgedessen gibt es. auch nicht die Murexid-Reaktion 
(vgl. S. 1216). 

Versetzt man die Lésung von Purin in rauchender Salzséure mit tiberschiissigem 
Brom, so fallt bald eine krystallisierte gelbrote Masse aus, die sich beim Erwarmen 
lést und beim Erkalten sofort wieder krystallisiert (charakteristische Reaktion). 

In &bnlicher Weise wie Purin aus Trichlor-purin (S. 1254) lassen 
sich V Methyl. purine! aus N-methylierten Halogen-Derivaten des Purins 
gewinnen. 

7-Methyl-purin schmilzt bei 184° (korr.) ohne Zersetauve und vereinigt 
sich mit Methyljodid zu einem Jodmethylat C,H,N,I vom Charakter der quar- 
tiren Ammoniumsalze. 9-Methyl-purin schmilzt bei 162—163° (korr.). 

C-Methyl-purine? — eigentliche Homologe des Purins — sind 
synthetisch aus Diamino-Derivaten der Pyrimidin-Reihe analog Glci- 
chung L auf 8. 1180 bereitet worden. 

6-Methyl-purin schmilzt bei 235—236°, 8-Methyl-purin bei 265—266°. 


Halogen-Derivate. 


Zur Bereitung der Halogen-Derivate der Purin-Rethe® hat die Hin- 
wirkung von Phosphoroxychlorid imit und ohne Zusatz von Pentachlorid) 


1K. Fiscuer, B. 31, 2550, 2559, 2573 (1898). — Bertueror, C. r. 130, 367 
(1900). — Scumrepepers, B. 34, 2552 (1901). 

Uber 9-Phenyl-purin s. E. Fiscuer, vy. Lorsey, B. 33, 2281 (1900). 

2 Gasriet, Corman, B. 34, 1246 (1901). — Isay, B. ae 258 (1906). 

4 Vel. besonders: KE. Fiscuer, B. 17, 329 (1884); 30, 2220 (1897); 31, 3271, 
32TH (1898). B2. 454, 457, 159 (1899). 


1256. ©. Trichlorpurin. 


auf die natiirlichen Oxy-purine (s. S. 1252— 1258) und ibre N-Alkyl-Deri- - 
vate} gedient. Die Wirkungsbedingungen sind dabei fiir den Verlauf der 
Reaktion schr maBgebend (vgl. die ersten Phasen der Formelreihe C 
auf S, 1254); in vielen Fallen hat sich Schiitteln? wahrend des Er- 
hitzens mit Phosphoroxychlorid als vorteilhaft bewahrt. 


Die N-alkylierten Oxy-purine kénnen bei der Reaktion' auch Ablésung von 
Alkyl erleiden, z. b.: 


N==C.0ll N00 ioe 

bone OH, Pm: ee HL 
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Die so entstehenden Verbindungen haben durch ihre Reaktions- 
fihigkeit eine auBerordentliche Bedeutung fiir den Ausbau der Purin- 
gruppe und fiir die strukturelle Erkenntnis der natiirlichen Purinkoérper 
erlangt. 

Auswechslung von Halogen gegen Hydroxyl gelingt durch waBriges 
Alkali, wobei von mehreren vorhandenen Halogenatomen gewohnlich nur 
eines ausgetauscht wird; konz. Salzsiure bewirkt bei 125—130° fast 
stets die vollstindige Ablésung des Halogens und seinen Ersatz durch 
Hydroxyl. Mit Hilfe von alkoholischem Alkali kann man Alkoxyl an 
Stelle von Halogen einfiihren, mit Hilfe von Kaliumhydrosulfid die 
Sulfhydryl-, mit Hilfe von Ammoniak die Amino-Gruppe. 

Das der Harnsdure entsprechende %.6.8-Trichlor-purin® — s. die 
dritte Formel in Formelreihe C auf 8. 1254 — krystallisiert aus warmem 
Wasser in groBen Blattern, welche 5 Mol. Krystallwasser enthalten; es 
wird bei 110° wasserfrei, sintert bei raschem Erhitzen gegen 180° und 
zersetzt sich zwischen 187° und 189° (korr.) unter plétzlicher Schmelzung 
und starker Gasentwickelung. (Getrocknet bedarf es etwa 70 Tile. heiBen 
Wassers zur Lésung. Die waBrige Lésung rétet Lackmus stark 
und zersetzt Carbonate. Mit dieser stark sauren Natur hangt es zu- 
sammen, daB das Trichlorpurin bei der Umsetzung mit alkalischen 
Agenzien seine Chloratome schwerer und in anderer Reihenfolge aus- 
tauscht, als seine nichtsauren N-Methyl-Derivate (S. 1257—1258), in denen 
das Wasserstoffatom der Imidazol-Halfte durch Substitution entfernt ist. 
WaBriges Alkali wirkt bei gewdhnlicher 'emperatur ‘iuBerst langsam, 
bei 100° ziemlich rasch unter Bildung von 2.8-Dichlor-6-oxy-purin; 
alkoholisches Alkali erzeugt schon bei gewdhnlicher Temperatur 2.8-Di- 
chlor-6-athoxy-purin, bei 100° 8-Chlor-2.6-diathoxy-purin. | WiBriges 
Ammoniak liefert bei 100° 2.8-Dichlor-6-amino-purin. Wahrend bei 


* N-Phenyl-Derivate: E. Fiscner, v. Losey, B. 38, 2278 (1900). — Four- 
nEAu, B. 34, 114 (1901). 

* Vel. dazu E. Fiscugr, B. 30, 1485 (1897). 

* E, Fiscner, B. 30, 2220, 2226 (1897); "31, 433, 2546, 2551 (1898); 32, 496 
1899). C. 1898, 1, 52. — EK, Fiscuur, Hetrenson, B. 47, 214, 226 (1914). 
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diesen Umsetzungen also zuerst stets das in 6 befindliche Chloratom 
austritt, erhalt man beim Kochen mit Mineralsiuren zunichst unter 
Abgabe des in 8 stehenden Chloratoms das 2.6-Dichlor-8-oxy-purin, 
bei stirkerem FErhitzen unter Abgabe allen Chlors die Harnsiure 
(2.6.8-Trioxy-purin). WaBriges Kaliumhydrosulfid bewirkt bei gewohn- 
licher Temperatur keinen Chloraustausch, bei 100° aber (im UberschuB 
angewendet) vollstandigen Ersatz unter Bildung von Trithioharnsiure. 
In waBrig-alkalischer Lésung mit Methyljodid bei 60 —70° behandelt, 
hefert das Trichlorpurin ein Gemisch von 7-Methyl- und 9-Methyl- 
trichlor-purin (Ss. u.). 

Der unmittelbare Ubergang von Trichlorpurin zum halogenfreicn Purin (S. 1254) 
ist nicht gelungen. Zwar erfolgt durch Jodwasserstoff und Phosphoniumjodid schon 
bei gewohnlicher ‘Temperatur vollstindige Enthalogenierung; aber zugleich wird 
ein Kohlenstoffatom abgelést und Phosphor eingefithrt. Es entsteht eine basische 
Verbindung C,H,O,N,P (, Hydurinphosphorsdure“) als jodwasserstoffsaures Salz. 
Lai8t man aber Jodwasserstoff und Phosphoniumjodid lingere Zeit bei 0° wirken, 
so erhalt mam ein Dijod-purin — Schmelzp. gegen 224° (unkorr.) unter Zersetzung —, 
das sich als 2.6-Dijod-purin! dadurch erweist, da8 es beim Erhitzen mit Salzsiure 
in Xanthin iibergeht. Dieses Dijodpurin kann nun durch Kochen mit Zinkstaub 
in heiBem Wasser zu Purin reduziert werden (s. den SchluB, der Formelreihe C 
auf S. 1254). 

Unter den N-methylierten Halogen-purinen ist das 7-Methy1-2.6- 
dichlor-purin? — Schmelzp. 199—200° (korr.) — hervorzuheben, dessen 
Bildung aus Theobromin durch Formelreihe D (S. 1256) erlautert wird. 
Analog dem Trichlorpurin verliert es: bei der Kinwirkung von Alkali 
und Ammoniak zunachst das in Stellung 6 befindliche Chloratom. Dieses 
wird auch beim Kochen mit Zinkstaub und Wasser abgelést, indem 
7-Methyl-2-chlor-purin entsteht. Beiin EKrhitzen mit Phosphorpenta- 
chlorid und Phosphoroxychlorid auf 170° erfolgt Chlorierung zu 7-Methyl- 
2.6.8-trichlor-purin. 

Dieses eben erwiihnte 7-Methyl-2.6.5-trichlor-purin® gewinnt man zweck- 
maBig in einer Operation aus Theobromin, indem man letzteres mit Phosphorpenta- 
chlorid und Phosphoroxychlorid 3 Stdn. auf 150—155° unter Umschiitteln erhitzt; 
es ist auch aus Methyl-Derivaten der Harnsiure erhalten worden. Ks schmilzt bei 
159—161° (korr.), braucht ca. 320 Tle. kochenden Wassers zur Tdsung, ist also viel 
schwerer léslich als das Trichlorpurin (s. S. 1256) und besitzt keine sauren Eigen- 
schaften. Schon bei gewodhnlicher Temperatur erzeugt waBriges Alkali das 
7-Methy]-2. 6-dichlor-8-oxy-purin; warmes alkoholisches Ammoniak liefert 7-Methyl- 
2.6-dichlor-8-amino-purin. Im Gegensatz zum Trichlor-purin wird also das in 8 
stehende Chloratom durch alkaliseche Agenzien in erster Linie ausgetauscht. Die 
griBere Reaktionsfihigkeit gegeniiber dem sauren Trichlorpurin (vgl. S. 1256) zeigt 
sich auch darin, daB das 7-Methyl-trichlor-purin schon bei 0° durch Kaliumbydro- 
sulfid-Lésung vollstandig verwandelt wird, wobei als Hauptprodukt Methyl-dichlor- 


1 K. Fiscuer, B. 31, 2561 (1898). 

2 E. Fiscuer, B..30, 2400, 2402 (1897); 31, 120, 431, 2557 (1898); 32, 489 (1899). 

3 I. Fiscuer, B. 28, 2481, 2488 (1895); 30, 1846 (1897); 31, 432, 3271 (1898): 
82, 271, 487 (1899). 
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mercapto-purin entsteht. — Das 9-Methyl-2.6.8-trichlor-purin' wird aus der 
9-Methyl-harnsiure in dhnlicher Weise gewonnen, wie das Trichlorpurin aus Harn- 
siure. Es schmilzt bei 176° (korr.), lést sich in ca. 900 Tln. siedenden Wassers, 
wird von waBrigem Alkali nicht aufgenommen und verhilt sich hierin wie auch 
meist in den Umsetzungen analog dem isomeren 7-Methyl-Derivat. 


Oxy- und Oxo-Derivate nebst entsprechenden Amino- und 
Imino-Derivaten. 


Jede CH-Gruppe des Purin-Kerns ist an mindestens ein Stickstoff- 
atom doppelt gebunden (vgl. die Formeln unter I auf S. 1248). Wird 
der Wasserstoff dieser Gruppen durch Hydroxyl erse*zt, so besteht dem- 
nach stets die Moglichkeit des Bindungs-Ubergangs? von —C(OH): N— 
in —CO-NH—. Die Oxy-purine sind also desmotrop mit Oxo-purin- 
hydriden. In der Literatur sind beide Formulierungen gebrauchlich. 

Die Oxy-Struktur ist festgelegt, wenn Alkyl an Sauerstoff gebunden ist. Einige 
Vertreter solcher O-Alkyl-Derivate von Oxy-purinen sind unter den Halogen-Sub- 
stitutionsprodukten bekannt; ein Beispiel s. S. 1299. 

Umgekehrt ist die Oxo-Struktur festgelegt, wenn Alkyl an ein Stickstoffatom 
gebunden ist, das dem Sauerstoff tragenden Kohlenstoffatom benachbart ist; vgl. in 
Tabelle Nr. 13 auf S. 1253 Nr. 8 und 11. 

Sind mehrere Kohlenstoffatome des Kerns an Sauerstoffatome ge- 
bunden, so besteht natiirlich die Méglichkeit, daB die Sauerstoffatome 
teils in Oxy-, teils in Oxo-Form vorhanden sind. Fiir das Xanthin z. B. 
kénnen auBer den beiden in Tabelle Nr. 13 auf S. 1252 unter Nr. 2 ein 
getragenen ,Grenzformeln“ noch zwei ,Zwischenformeln* konstruiert 
werden, die es als Oxy-oxo-purin-dihydrid erscheinen lassen: 


N=——C-OH HN——CO 
| | 
IV) OC U— NH und V) HO-C C—NHw : 
I pou \ | >CH 
HN——C—N- N——C—-N= 


Solche Oxy-oxo-Formeln sind keineswegs unwahrscheinlich; aber es sind 
‘auch keine Tatsachen bekannt, durch die sie nahegelegt wiirden. Der 
Kinfachheit wegen werden daher im folgenden, wie auch in der zitierten 
Tabelle nur die ,reinen Oxy-“ bzw. ,reinen Oxo-“ Formeln beriicksichtigt. 

Weitere Desmotropie-Méglichkeiten ergeben sich, wenn das an Stickstoff ge- 
bundene Wasserstoffatom der Imidazol-Hilfte nickt substituiert ist, fiir dessen 
Stellung; vgl. dazu §. 1254, 

Der Oxy- und Oxo-Formulierung entsprechen analoge Desmotropie- 
Méglichkeiten bei Verbindungen, die Ammoniak-Reste an Kohlenstoff- 
atome des Purin-Kerns gebunden enthalten. Amino-purine sind des- 


\ E. Fiscuer, B. 17, 329, 331 (1884); 30, 1846, 1853 (1897); 31, 2568 (1898): 
32, 267, 488 (1899). 

* Vgl. dazu E. Fiscuer, B, 32, 446 (1889). -- S, auch Carcacm, R. A. L. [5} 
25, 1. 643 (1916). 
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motrop mit Imino-purin-bydriden; s. die Formeln unter Nr. 4, 5 und 12 
der Tabelle auf S. 1252—1253. In der Literatur sind die Amino- 
Formeln gebriiuchlicher; aber auch die Imino-Formeln, nach welchen 
diese Verbindungen als Imide von Oxo-Verbindungen (das Adenin z. B. 
als Hypoxanthin-imid) erscheinen, haben ihre Berechtigung. Auf Grund 
solcher Auffassung folgen in diesem Abschnitt, dessen Gliederung ahnlich 
ist wie diejenige des entsprechenden Abschnitts iiber einkernige Pyrimidin- 
Derivate (vgl. S. 1182 ff.), die Amino- bzw. Imino-Derivate (s. 8. 1327 ff), 
den Oxy- bzw. Oxo-Derivaten, mit denen sie auch durch ihre bio- 
chemische Rolle aufs engste verknipft sind. 


Biochemische Bedeutung der Purinkérper. Von den Stoffen, 
die wir heute. als ,,Purinkérper“ zusammenfassen kénnen, sind die in 
der Tabelle Nr. 13 (S. 1252—1253) aufgefihrten Vertreter Erzeugnisse 
von Lebensvorgangen. Unter ihnen ist am langsten bekannt} die Harn- 
siure, die schon 1776 von ScHEELE in den Blasensteinen und im Harn 
des Menschen entdeckt wurde. Auch Hypoxanthin, Xanthin, Guanin, 
Theobromin und Kaffein wurden noch bis zur Mitte des neunzehnten 
Jahrhunderts. aus Naturprodukten isoliert. Die itibrigen in der Tabelle 
aufgezihlten Vertreter wurden erst im letzten Viertel des vorigen Jahr- 
hunderts aufgefunden. 


Im Verlauf der physiologischen Untersuchungen iiber das Vorkommen 
dieser. Stoffe hat sich herausgestellt, daB die Harnsaure fiir den KiweiB- 
Stoffwechsel der Végel und Reptilien das charakteristische stickstoff- 
haltige Endprodukt darstellt; so bestehen z. B.-Schlangenexkremente zu 
etwa 90°/, aus Harnséure. Man ist dann sehr haufig kleinen Mengen 
von Hypoxanthin, Xanthin, Adenin und Guanin — meist Gemischen 
mehrerer miteinander — in den Organen des Tierkérpers und seinen 
Auswurfstoffen begegnet. Erwahnt sei z. B.. das Vorkommen in der 
Lunge?, der Leber’, der Nebenniere*, der Darmwand 5, der menschlichen 
Placenta®, im Harn’? und in den Faces®. 

Aus 10000 Litern menschlichen Harns isolierten Kriiger und Sanomon 8-5 ¢ 
Hypoxanthin, 10-1 g¢ Xanthin, 3-5 g Adenin, 31-3 g 1-Methyl-xanthin, 22-3 g-Hetero- 
xanthin, 15-3 g Paraxauthin und 3-4 g Epiguanin. Es finden sich darin also die 
N-methylierten Xanthine reichlicher als die nichtmethylierten Puiinkérper; ihr Auf- 
treten ist wahrscheinlich hauptsachlich darauf zuriickzufiihren, daB héher methy- 
lierte Xanthine (Theophyllin, Theobromin, Kaffein), welche durch die GenuBmittel 


1 Zur Geschichte der Purinkérper s. Li. Fischer, B. 32, 435 (1899). 

> Sreper, Dzierzcowski, H. 62, 259 (1909). 

5 Smoropinzew, H. 80, 223 (1912). * Oxersiom, H. 28, 60 (1899). 

° Scritrenuetm, C. 1905, J, 272. 

’ Kixxost, Ievcut, H. 52, 401 (1907). 

* Vol.: M. Krier, G. Satomon, H. 24, 364 (1598); 26, 350 (1898). — Scmrren- 
RELM, H. 66, 66 (1910). — S. auch Wereatu, Haws, Am. Soc. 33, 1601 (1911). 

§ Vgl.: Weinrravp, ©. 1895, II, 54. — M. Kriger, Scuirvenneca, H. 35, 153, 
162 (1902); 45, 14 (1895) — Scurrrengery, H. 39, 199 (1903) C. 1905, I, 271 
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(Tee und Kaftee) dem Organismus zugefihrt werden, Methylgruppen abspalten' 
(vgl. dazu S. 1281—-1282, 1283). 

Auch im Pflanzenreiche? treten die Purin-Kérper oft auf. Zwei 
methylierte Xanthine — das Kaffein und Theobromin — sind spezifische 
und in verhaltnismaBig reichlicher Menge enthaltene Bestandteile ge- 
wisser Vegetabilien (Kakaobohnen, Kaffeebohnen, Teeblatter), die als 
Genubmittel in das tigliche Leben eingefithrt sind. In kleineren Mengen 
sind auch die nichtmethylierten Vertreter — Hypoxanthin, Xanthin, 
Adenin und Guanin — verbreitet®. 

So findet man sie in der Hefe*, im Steinpilz®, in der Zuckerriibe®. Auch das Vor- 
kommen ‘in Ackerbéden’ ist zu erwihnen. Weiteres s. bei der speziellen Besprechung 
(S. 1267 FuBnote 1, S. 1272—1273 FuBnote 4, S. 1827—1328, S. 1332 FuBnote 2). 

Das haufige Auftreten von kleinen Mengen der vier nichtmethylierten 
Stofte — Hypoxanthin, Xanthin, Adenin und Guanin — gewinnt nun 
ein besonderes Interesse im Zusammenhang mit KossEn’s® wichtiger 
Entdeckung, daB die gleichen Stoffe bei der hydrolytischen Spaltung 
der Nucleinsauren entstehen, von der wir schon erfahren haben, daB sie 
auch gewisse eiukernige Pyrimidin-Kérper ergibt (vgl. S. 1183—1184). 
Ks besteht aber ein wesentlicher Unterschied in den Bedingungen, durch 
welche die Abspaltung der einkernigen Pyrimidin-K6érper (Uracil usw.) 
und der Purinkérper bewirkt wird. Die Purine werden schon durch 
sehr milden Eingriff — Erwirmen mit verdiinnten Siuren oder Wasser 
auf 100° — abgespalten, wiihrend die Loslésung der Pyrimidine weit 
energischere Behandlung (Erhitzen mit Saéuren unter Druck) erfordert 
(vgl. dazu 8. 1207). Es hat sich spiter herausgestellt, daB nur Adenin 
und Guanin als primare Spaltungsprodukte der Nucleinsiuren anzisehen 
sind®, wahrend Hypoxanthin und Xanthin sekundiir!? aus Adenin und 
Guanin durch Austausch von NH, gegen OH (bzw. NH gegen O) hervor- 
gehen. Die vier Verbindungen —- Hypoxanthin, Nanthin, Adenin und 
Guanin -—— werden in der physiologischen Literatur heute gewdhnlich 
unter der Bezeichnung ,Nucleinbasen* zusammengefaBt. 


1 Vgl. dazu: M. Kritagsr, G. Savomon, H. 21, 184 (1895); 26, 377 (1898). — 
M. Kriicer, Bio. Z. 15, 361 (1909). — Asveruatoens Lehibuch d. physiologischen 
Chemie, 3. Aufl. (Berlin u. Wien 1914), S. 686—687. 

> Vgl. dariiber Czarexs Biochemie der Pflanzen, Bd. li Wena 1905), S. 179, 
194, 199, 200, 239 ff. 

® Uber den Einflu® der Verdunkelung s. Kresret, H. 67, 248 (1910). — Purin- 
gehalt von Nahrungsmitteln: Haz, Burtan, (. 1902, 1, 1169. — vy. FeLLensera, 
C. 1918, IT, 408. 

* Scuttzenpercer, J. 1874, 952. 

* Winterstein, Revrer, Korozew, L. V. St. 79 80, 545 (1918). 

* v. Lippmann, B. 29, 2646 (1896). — Brester, H. 41, 535 (1904). 

" Vgl.: Scuretver, Lararor, C. 1911, I, 1609. — Larurop, Ch. N. 115, 220 
(1917). 

§ Vel. Kossez, H. 6, 422 (1882); 7, 15 (182). 

® Vel. Sreuper, H. 48, 408 (1906). 

'S. dazu auch Jones, H. 41, 101 (1904), 
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In den Nucleinsiuren sind das‘ Adenin und Guanin direkt an Zucker 
gebunden. Der Nachweis hierfiir ist dadurch erbracht, daB es gelang, 
einfache Glykoside der Purinkérper aus den Nucleimeauren durch ge- 
eignete Hydrolyse zu erhalten’. Diese, die zum Teil auch als solche 
in der Natur vorkommen, werden — ebenso wie die synthetischen Gly- 
koside? der Purin-Reihe — in Bd. II, Tl. 1V unter den Glykosiden be- 
handelt. werden. 

Mit dem Vorkommen des gebundenen Buia: Komplexes in den 
Molekiilen der Nucleinsiuren steht offenbar das haufige Auftreten der 
freien Purinkérper im Tier- und Pflanzenreich (S. 1259—1260) in Zu- 
sammenhang. 

Bei Spekulationen iiber den Weg, den die biochemische Bildung des: Purin- 
Komplexes nimmt, hat man als Vorstufen sowohl Imidazol-Kirper*® wie einkernige 
Pyrimidin-Korper* in Betracht gezogen. 

Neuerdings ist die Ansicht ausgesprochen worden, daB die Stoffwechselprodukte 
vom T'ypus der Purin-Kérper cine Rolle bei der Lichtentwicklung lebender Organis- 
men (,,Bioluminescenz“) spielen. A 

Die Struktur der natiirlichen Purinkérper. Die Uberlegungen, 
welche zur Aufstellung der heutigen Strukturformeln fiir die Purin- 
kérper gefiithrt haben, fuBen auf Tatsachen, die besonders bei der Be- 
arbeitung der Harnsaure gesammelt wurden. Drei Phasen sind dabei 
hervorzuheben. Wdouver und Lresia® haben 1837 in einer Untersuchung, 
die zu den bedeutungsvollsten T'aten dieses Forscherpaares zihlt, den 
Abbau der Harnsiiure durch Oxydation in grundlegender Weise experi- 
mentell verfolgt; sie entdeckten dabei den Zerfall in Alloxan und Harn- 
stoff unter der Kinwirkung verdiinnter Salpetersiure. Durch Arbeiten 
Banyers’, die sich jener Untersuchung ebenbiirtig anréeihten, wurde 
1863—1864 die Charakteristik des Alloxans und seiner Umwandlungs- 
produkte so weit vervollstiindigt, daB wohlbegriindete Konstitutions- 
formeln fir die Glieder der Alloxangruppe aufgestellt werden konnten 
(vgl. S. 1172, 1182—1183, 1194—1195, 1200). Im Jahre 1881 begann 
Emit Fiscurr® seine Kunst der Aufklirung des (Gebiets zu widmen; 
in einer langen Reihe planmaBig angestellter Versuche gelang es ihm, 
die Struktur der Harnsaure selbst auSer Zweifel zu stellen und Wege 
yon ihr zu den ee Naturstoffen zu finden, welche auch deren 
Struktur klarlegten (vgl. S. 1248). 

1 Vgl. Levene, Jacozns, B. 42, 2469, 2474 (1909); 43, 3150 (1910). 

> Vel. E. Fiscner, Herrericu, B. 47, 210 (1914). 

+ Welz Winpavus, Knoor, B. Ph. P. 6, 394 (1905). — Ackroyp, Hopkins, (©. 
1917, I, 888. . 

1 Vgl. 'T. B. Jonnson, Am. Soc. 36, 337 (1914). 

> R. Heber, C. 1917, I1,.67. — ‘Trosan, C. 1917, II, 68. 

6 A. 26, 241 (1838). 

7 A. 127, 1, 199 (1863); 130, 129 (1864); 181, 291 (1864). 

8 Vgl. besonders: A. 215, 253 (1882). B. 17, 328, 1776 (1884); 30, 549, 2226 
(1897); 32, 435 (1899). 
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Aus der Alloxan-Bildung ergibt sich, daB das Harnsaiure-Molekil 
den cyclischen Komplex VI (s.u.) enthalt. Denkt man sich an ihn 


NACo NE—C.—-NBy NH—CO 
| ¢ 
V1) G2 048 ev le | co J VIII) OC C—NHA. 64, 
N—C NiT2= 6 NE NH—(C—NH~ 


einen Harnstoftrest antretend, so ergibt sich ein Molekiil mit fiinf C-Atomen 
und vier N-Atomen, wie es die Bruttoformel C,H,O,N, der Harnsdure 
verlangt. Nun wies KE. Fiscuer nach, daB von den vier H-Atomen der 
Harnsdure jedes zu je einem N-Atom gehoért; denn man kann Harnsdure 
in eine Tetramethylharnsiure iiberfihren, die bei der Spaltung den Stick- 
stoff lediglich in Form yon Methylamin ohne Bildung von Ammoniak 
austreten laBt (vgl. S. 1320). Unter Beriicksichtigung dieser Verhaltnisse 
und der empirischen Zusammensetzung der Harnsdiure kann man zwei 
Harnsaure-Formeln — VII und VIII (s.0.) — ableiten,.. KE. FiscHer 
fand ferner, daB aus der Harnsiure je nach den Bedingungen durch 
Methylierung zwei isomere Monomethylderivate erhalten werden kénnen, 
von denen das eine bei der Oxydation N-Methyl-alloxan und Harnstoff, 
das andere aber Alloxan und \-Methyl-harnstoff liefert. Mithin konnen 
die N-Atome der Harnsdure nicht alle gleichartig gebunden sein, die 
Forme] VII wird dadurch ausgeschlossen. Die Formel VIII aber steht 
damit im EKinklang; sie macht auch alle Umsetzungen der Harnsaure 
verstandlich und wurde durch deren spater angefiihrten Synthesen aus 
Pyrimidin-Derivaten (s, 8S. 1249 Gleichung A, S. 1304—1305) bestitigt 
(iiber den Nachweis der Kohlenstofi-Doppelbindung s. S, 1319—1320). 
Diese Formel enthalt dreimal die Gruppe —NH-CO—, fir die be- 
kanntlich stets Bindungsverschiebung zu —N:C(OH)— in Betracht zu 
ziehen ist (vgl. Bd. I, Tl. I, 8. 614—615). Man kann daher auch die 
desmotrope Formel IX (gs. u.) benutzen. Nach ihr erscheint die Harn- 
siure als Trioxy-Derivat eines bicyclischen Stammkérpers C,H,N,, welcher 


N=C-OH NF pus OF 
| ! \ 

IX) HO-C C—NH X) HO-C —-NH 
eagle: >C:-0H ’ = 
N “AON “a ee ae aK 
(Harnsdure) (Xanthin) 


den Namen Purin erhielt (vgl. S. 1248). Wie es schlieBlich gelang, die 
Harnsiure bis zum Purin selbst abzubauen, ist schon S. 1254 in Formel- 
reihe C dargelegt. 

Das hierbei als Zwischenprodukt benutzte 2.6.8-Trichlor-purin 
(s. S, 1256) diente E. Fiscner nun dazu, Uberginge von der Harnsaure 
zum Hypoxanthin, Xanthin, Adenin und Guanin zu ersinnen und durch- 
zufiihren; damit wurde der sichere Nachweis erbracht (1897), daB alle 
diese Naturstoffe, fiir deren nahe Verwandtschaft schon vorher einige 
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Aabalieeunkis sich ergeben hatteh, Abkémmlinge eines und desselben 
Stammkérpers sind. 

Zum Xanthin C,H,O,N, und Hypoxanthin C,H,ON, gelangte 
KE. Fiscner vom Trichlorpurin auf den folgenden Wegen (iiber die ersten 
Phasen vgl. S. 1256): 


Alkohol. Alkali HCl 


im Uberschub CHOON, Hy eee aa 
HI +PH,I 
C.HCl, rags SS Cia Geir C;H(OH),N,. (Ea) 
G Trichlor- (Xanthin) 
purin) ae Alkali Wi+ PHI 


—— > ~=—« CG, HCI,OH)N, ‘> ©,H,(OH)N,. (Eb) 


(Hypoxanthin) 


Das Xanthin ist also ein Dioxypurin, das Hypoxanthin ein Monooxy- 
purin, und zur volligen Klarlegung ihrer Struktur bedarf es nun nur 
noch der Entscheidung, an welchen Stellen des Kerns die Histone 
anzunehmen sind. 

Auch diese Aufgabe ist von E. FiscuEr gelést worden. Aber die 
Gedankenginge und Versuche, die ihn dazu fithrten, werden im folgen- 
den nicht mehr dargelegt, da sich heute die Hydroxyl-Stellung einfacher 
an der Hand der spater von WitHELM TRavUBE! ausgefiihrten Synthesen 
(vgl. S. 1249) ableiten ]aBt. 


Fiir ein Dioxypurin bestehen drei Stellungsméglichkeiten: 
a) 26 b) 2-8 c) 6-8; 


a) ist von b) und c) wesentlich dadurch unterschieden, daB beide Hydro- 
xyle sich in der Pyrimidin-Halfte des Purin-Kerns befinden, wahrend 
sie bei b) und c) auf die Pyrimidin- und die Imidazol-Halfte verteilt 
sind. Da nun W. TravsE das Nanthin aus dem 4.5-Diamino-2.6- -dioxy- 
pyrimidin (s. S. 1214) — also einem Pyrimidin-Derivat, das schon zwei 
Sauerstoffatome enthalt, — bereiten konnte, indem er dessen Formy]- 
Derivat als Natriumsalz erhitzte, mu8 das Xanthin entsprechend a) das 
2.6-Dioxy-purin sein (Formel X auf 8S. 1262). 

Die schénen Trauseschen Synthesen gehen von der Cyanessigsdure 
aus. Fir den Fall des Xanthins mégen die einzelnen Phasén des Auf- 
baus, die an friheren Stellen schon besprochen wurden, hier zusammen- 
gestellt werden: 


H,N CO-OH HN——CO 
oc’ + CH, a ee CH, 
H,N CN H,N CN 


Harnstoff Cyanessigsiure Cyanacetyl-harnstoft 


1 Vgl.: B. 33, 1371, 3035 (1900). A. 331, 64 (1903). 


* To Shacher Wert faite W. Taisen Geen Anfhes Gu Types 
c= sania” wie, webu “er cetchat Tachi, sat Clematis 2 
Reaktien brachie- 
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eoypesn win Hidrenyl in der €Stcllng estlalien, es exrwies sich als 
identisch mit Hypexaatian. 

Aus der Sirakter des Nanthias (.H,0,N, Lit sch nun dicjenize 
des Gaanins C_H.ON, ableiten. Dean das Geanin wird darch salpeizge 
Ssare in Nanthia Gbergefibrt, enthalt dsher ofeabar an Stelle eimer 
Hydroxylerappe des Nanthins eime Amino-Greppe jicw. bei den dee 
motropen Formeia an Stelle wa Sazersiafi eine Imino-Grappel Es 
handelt Sch also nur darum, rwischen den stellungsisomeren Formein XI 
wad XII S a} awwewablean. Da das Guam ee ee 
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XU HC ¢—NH 


Salzsiure und Kaliumehblorat Guanidia Ci: NH)(NH,) liefert, muS es ein 

C-Atem mit drei N-Atomen verbenden enthalien. Dheser Bedingung 

geaiet nar XI; ee a 
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Struklur des Guanins und Adenins. 1265 


In der gleichen Beziehung wie Guanin zu Xanthin, steht Adenin 

C5H,N, zu Hypoxanthin C,H,ON,. Da es durch salpetrige Saure, in 

Hypoxanthin verwandelt oer Routnt ihm die Forme] XIII des 6- Amino- 
purins zu. 

Hiermit sind fir alle nichtmethylierten natiirlichen Purinkérper 
(Nr. 1—5 in der Tabelle auf S. 1252—1253) die Strukturformeln be- 
griindet. Fiir Harnsiiure, Xanthin, Guanin und Hypoxanthin hatte schon 
1875 Mépicus! diese Formeln mit scharfem Blick aufgestellt, ohne daB 
aber damals ein Versuchsmaterial vorlag, das ihnen sichere Stiitzen bot. 
: Fir die N-methylierten natirlichen Purin-Kérper wird bei deren 

spezieller Besprechung’ die Struktur-Ableitung gegeben werden (s. S. 1277 
bis 1280). 

Zur allgemeinen Charakteristik der sauerstoffhaltigen Purinkérper 
sei erwahnt, daB in ihnen farblose krystallisierbare Stoffe vorliegen, die 
hoch schmelzen oder sich bei héherer Temperatur, ohne zu schmelzen, 
zersetzen und sich in kaltem Wasser wenig lésen, meist auch in heiBem 
Wasser schwer léslich sind. Bemerkenswert ist, daB die Léslichkeit 
durch den Eintritt von Sauerstoti verringert wird?; Monooxy- purine be- 
diirfen weniger als 100 Tle. siedenden Wassers, Dioxy-purine mehr, 
Trioxy-purin (Harnsiure) noch mehr (ca. 1850 Tle.) zur Loésung. 

Durch N-Methylierung wird der Schmelzpunkt erniedrigt, die Loéslichkeit in 
Wasser betrachtlich vergréBert und die Krystallisierbarkeit meist erhdht. 

Die nicht alkylierten Verbindungen sind amphoter, haben also auBer 
basischem Charakter auch sauren. Sie lésen sich leicht in waBrigen 
Alkalien. Sind alle Wasserstoffatome, die zum Auftreten der Saure- 
funktion AnlaB geben kénnen (sowohl diejenigen, fiir welche Bindung in 
Hydroxylform in Betracht zu ziehen ist, wie das an N gebundene 
H-Atom der Imidazol-Halfte) durch Alkyle vertreten, so ist natiirlich 
lediglich basischer Charakter vorhanden. 

Das Vermégen bzw. Nichtvermégen, mit Alkalien Salze zu bilden, ist zur Er- 
klirung auffalliger Verschiedenheiten herangezogen worden, die sich in der Spalt- 
barkeit? beim Erhitzen mit Alkalien auf 100° zeigen. Wéahrend Harnsiure bei 
36-stiindigem Erhitzen mit Normalkalilauge nur zu einem Betrage von ca. 10 °%/, 
unter Bildung von Ammoniak zersetzt wird, findet bei der Tetramethylharnsiure, 
die keine sauren Eigenschaften mehr besitzt, die Aufspaltung fast momentan statt. 
Analoge Unterschiede bestehen zwischen Xanthin und Kaffein (Trimethylxanthin), 


zwischen Bromxanthin und Bromkatfein, sowie zwischen Hypoxanthin und Dimethyl- 
hypoxanthin. Vgl. dazu-Bd.I, Tl. I, S. 1152—1153 tiber die Verseifbarkeit der 


alkylierten Acetessigester. 
Die Nucleinbasen (vgl. S. 1260) werden durch ammoniakalische 
Silberlésung als Silberverbindungen, durch Kochen mit Kupfersulfat und 


1 A. 175, 256 ff. (1875). — Vel. dazu EK. Fiscuer, B. 32, 451 (1899). 
> Vel. E. Fiscuer, B. 32, 498 (1899). 
* E. Fiscner, B. 31, $266 (1898). — Tarev, R: Mayer, B. 41, 2547, 2553 (1908), 
— §, dazu Tare., B. 42, 3189 Anm. (1909). 


Meyui-Jagonson, org. Ch. Ifs. (1. u,2. Aufl.) 80 (Januar 1920) 


1266 Abscheidung der Purin-Korper. 


Natriumdisulfit als Kupferoxydul-Verbindungen gefallt', Man bedient 
sich dieses Verhaltens zu ihrer Abscheidung aus natiirlichen Produkten 
(Wie Harn und Fiices) und zu ihrer quantitativen Bestimmung’. 


Zur Bestimmung des ,,Gesamtpurins (Harnsiure + Nucleinbasen + methy- 
lierte Xanthine) im Harn® z. B. zerlegt man die Fiallung der Kupferoxydul-Ver- 
bindungen durch Schwefelnatriam. Aus der dann erhaltenen waBrigen Lésung 
wird durch Salzsiure die Harnsiiure ausgefillt, wihrend im Filtrat davon die tibrigen 
Purinkérper wieder als Kupferoxydul- oder Silber-Verbindungen abgeschieden werden. 
Darauf bestiinmt man sowohl in der Harnsiiure-Fallung wie in der Fallung der 
tibrigen Purinkérper den Stickstoff nach der Kserpaaitschen Methode und ermittelt 
damit den ,,Purin-Stickstoff*. ; 


1. Verbindungen mit einem an esocyclischen hohlenstoff gehundenen 
Sauerstoffatom. 


Die drei stellungsisomeren Monvoxy-purine (bzw. Munovxo-purin-di- 
hydride) sind bekannt. GréBeres Interesse kommt dem 6-Oxy-Derivat 
zu, das — wie 8. 1264 abgeleitet worden ist — das natiirliche Hypo- 
xanthin darstellt. Die beiden anderen (2- und 8-Oxy-purin) sind nur 
auf kiinstlichem Wege erhalten worden. Die Monooxy-purine zeigen 
die Murexid-Reaktion (vgl. S. 1216, 1250) nicht‘. 

2-Oxy-purin’® entsteht aus 2-Oxy-5.6-diamino-pyrimidin durch Reaktion mit 
Ameisensdure. Es krystallisiert aus heibem Wasser in Nddelehen von der Zu- 
sammensetzung C,H,ON, + H,O, wird bei 122° wasserfrei und erfordert 20—24 Tle. 
kochenden Wassers zur Lisung; in heiBem Alkohol ist es sehr schwer ldslich. Die 
warme wibrige Lisung reagiert auf Lackmus schwach sauer. Bei liingerem Er- 
wirmen mit Zink und Salzsiure, Filtrieren, Ubersiittigen mit Alkalien und Schiitteln 


1 Vel.: Drecuser, B. 25, 2454 (1892). — Faxes, J. pr. |2! 47; 537 (1893). — 
M. Kricer, Il. 18, 351 (1894); 20, 170 (1894). — M. Kriierr, Wuxrr, H. 20, 176 
(1894). — Huoprrert, H. 22, 556 (1897). — Arnstein, H. 23, 417 (1897). — E. Sat- 
xowski, C. 1897, I, 1076. — Frarow, Rervzensrein, C. 1897, IJ, 145. — Burtan, 
Hatt, H. 38, 336 (1903). — M. Kriver, J. Scumiv, H. 45, 1 (1905). — S. auch 
M. Krtosr, H. 18, 440 (1894). 

» Naheres s. in Hopps-Seyters Handb. d. physiolog. und patholog.-chem. 
Analyse, 8. Aufl. von H. THierreiper (Berlin 1909), 5. 590-—593, 743 —145, sowie in 
Asversatvens Handb. d. biochemischen Arbeitsmethoden, Bd. IIl (Berlin u. Wien 
1910), S. $84 ff. 

Uber die Trennung der einzelnen Purinkérper yoneinander s.: M. Kriorr, 
G. Satomon, H. 26, 373 (1898). — Hovpe-Ssyier-THisrrenpers ebew zitiertes Hand 
buch, 8. 767—769. : 

% Vgl. auch Kennaway, C. 1909, II, 1946. 

4 Vel. E. Fiscner, B. 32, 494 (1899). 

® Vgl.: E. Fiscuer, B. 31, 2554 (1898). —— Taret, B. 32, 3201, 3205 (1899). 
danLie, aver, B. 32, 3216 (1399). — Tarer, Weinscuenn, B. 38, 3872, 8876 (1900). 
—— ares, B. Acu, B. 34, 1165, 1170, 1180 (1901). Jouns, C. 1911, 1, 1546; 
1912, I, 1000, 1001. 

Uber (-(8)-Methyl-2-oxy-purin s.: Jouns, Am. 41, 65 (1909). (°-1012, LI, 
817. — Jouns, KE, J. Baumann, C. 1913, II, 1794. . 


Monooxy-purine. 1267 
mit Luft gibt das 2-Oxy-purin eine Rotfirbung. — 8-Oxy-purin' ist aus dem 


2.6-Dichlor-8-oxy-purin (S. 1270) durch Enthalogenierung, ferner aus Diamino-pyri- 
midin durch Zusammenschmelzen mit Harnstoff gewonnen worden. Es _ schmilzt 
nicht ganz scharf gegen 317° (korr.) olne Zersetzung und 148t sich bei héherer 
Temperatur in kleinen Mengen teilweise destillieren. Es lést sich schon in ca. 12 Tln. 
heiBen Wassers und reagiert auf Lackmus sauer. 

Das  Hypoxanthin (Sarkin) — Strukturformeln und rationelle 
Namen s. in der Tabelle auf S. 1252 unter Nr. 1, Ableitung der 
Struktur s. S.1264 — ist 1850 von Scurrer? in der Milz entdeckt 


worden. SrrReckEr?, der es 1858 aus dem waBrigen Extrakt von Fleisch 


isohierte, kennzeichnete es genauer. Spiter. hat sich herausgestellt, daB 
das Hypoxanthin im Tier- und Pflanzenkérper sehr verbreitet ist. Auf 
die einzelnen Befunde‘ hieriiber n&her einzugehen, eriibrigt sich hier 
unter Hinweis auf 8S. 1259—1260. Aus Rindfleisch lassen sich etwa 
0-02 °/, Hypoxanthin isolieren®. Im Schweineharn® bildet es neben 
Xanthin den wesentlichen Bestandteil der Purinkérper; iiber den Hypo- 
xanthin-Gehalt des menschlichen Harns vgl. 8. 1259—1260. In gréBerer 


1 Vgl.: EK. Fiscuer, B. 28, 2491 (1895); 32, 273 (1899). — KE. Fiscuer, L. Acu, 
B. 30, 2213 (1897). — Berrnetot, C. r. 130, 1368 (1900). — Scumiepesere, B. 84, 
2553 (1901). — Isay, B. 39, 259 (1906). 

2 A, 73, 328 (1850). 3 A. 108, 129 (1858). 

“ Vgl. z. B. ttber das Vorkommenu in der Lunge: Sisser, Dzierzcowsx1, H. 62, 
259 (1909); in .der Ochsenleber: Smoropinzew, H. 80, 224 (1912); in der Neben- 
niere: Oxersiom, H. 28, 61 (1899); in der Darmwand: Scuirrenuyetm, C. 1905, I, 
272; im Rindspankreas: Biainsxy, H. 8, 396 (1884); in der menschlichen Placenta: 
Kixxosr, Iaucu1, H. 52, 403 (1907); im Sperma: Inoxo, H. 18, 542 (1894); im 
Knochenmark und Leichenblut: G. Sa.omon, H. 2, 65 (1878); in der Milch: Bunian, 
Scuur, H. 23, 59 (1897); 

im menschlichen Haru: G. Sauomon, H. 11, 410 (1887). — M. Kriianr, G. Satomon, 
H. 24, 366, 385 (1898); 26, 356, 361, 367 (1898); 

in den menschlichen Fiices: M. Krtaer, Scurrranuenm, H. 35, 160, 162 (1902). 
—- Scuitrennetm, C. 1907, 1, 980: 

in Heringslake: Isaac, B. Ph. P. 5, 502 (1904); 

im Zuckerriibensaft: v. Lirpemann, B. 29, 2649 (1896). — LBrusier, H. 41, 
540° (1902); 

in Keimlingen von Lupinen: G. Satomon, J. 1881, 1012; in Pflanzen von 
Weifbklee: Kresr1, H. 67, 248 (1910); : 

im Hefenextrakt: Micxo, C. 1904, I, 1166; 

im Fliegenpilz: Buscumann, C. 1912, II, 613; im Steinpilz: Winrersrein, Reuter, 
Kororew, L. V. St. 79/80, 545 (1913); 

im Tee: Bacinsky, H. 8, 396 (1884); 

in Ackerbéden: Scnremer, Lararor, C. 1911, Il, 1609. —- Laturor, Ch. N. 
115, 221 (1917). 

§ Neubauer, Fr. 6, 40 (1867). — S. auch Yosuimura, Bio. Z. 37, 477 (1911). 

Darstellung aus Fleischextrakt: Micxo, C.1903, II, 1188. — Sarxowskt, Bio. Z. 
55, 257 (1913). 

Hypoxauthin in der Reptilienmuskel: Lyman, C. 1908, II, 1273. 

® Scurrrenueim, HH. 66, 69 (1910). -- Lypoxanthin im Affenharn: Hownrer, 
C. 1914, H, 577. 

sU* 


1268 Hypoxanthin. 


Menge (1—3°/,) gewinnt man es durch ee von Nucleinsdéuren 
bei anhaltendem Kochen mit Wasser! (vgl. S. 1260). Die im Fleisch 
vorkommende Inosinsiure C,,H,,0,N,P (val. Ba. Il, Tl. IV), die als eine 
esterartige Verbindung von "Phosphorsiure mit Hypoxanthin- -d-ribosid 
(vgl. Bd. I, TI. II, S. 952) anzusehen ist, spaltet beim langeren Erhitzen 
der wiBrigen Lisung oder bei der Behandlung mit Zinn und Salzsdure 
quantitativ 1 Mol. Hypoxanthin ab’. 

Wichtig sind sodann die Uberginge, die von anderen Purinkérpern 
zum Hypoxanthin fiihren. Wie E. Fiscuer die Harnsaure iiber Trichlor- 
purin und Dichlor-oxy-purin (Dichlor-hypoxanthin, s. S. 1270) in Hypo- 
xanthin umwandelte’, ist schon S. 1263 dargelegt (Hormelreihe Eb); diese 
Reaktionsfolge ist so ergiebig, daB sie die bequemste Darstellungs- 
methode des Hypoxanthins darbieten diirfte. Aus Harnsaéure, wie auch 
aus Xanthin, wird ferner Hypoxanthin beim Schiitteln der alkalischen 
Lésung mit Chlorotorm erhalten — ein Vorgang, der auf die redu- 
zierende Wirkung der aus Chloroform gebildeten Ameisensiure zurick- 
gefiihrt worden ist, aber auch auf einer Verdrangung der zwischen je 
zwei Stickstoffatome gebundenen Ringglieder HO-C=< durch Metheny 
HC= beruhen kénnte (vgl. S. 1274, Gleichung M). Aus Adenin ent- 
steht Hypoxanthin durch Einwirkung von Alkalinitrit® auf die warme 
verdiinnt-schwefelsaure Lésung in fast quantitativer Ausbeute; auch 
durch Enzymwirkung® erfolgt diese Umwandlung. 

Uber den synthetischen Aufbau des Hypoxanthins aus der Cyan- 
essigsiure’ s. 8. 1264 Formelreihe G. ; 

Hypoxanthin® scheidet sich aus heiBer waBriger Lésung als farb- 
loses Pulver wasserfreier® Krystiillchen ab, ist nicht. schmelzbar, sondern 
zersetzt sich bei hoher Temperatur.. Es braucht ca. 1400 Tle. Wasser 
von 19° und ca. 70 Tle. siedenden Wassers zur Lésung!®; 100 Tle. ~ 
Alkohol’! lésen bei 17° 0-027 Tle. Leicht lést es sich in verdiinnten 
waBrigen Alkalien (auch Barvtwasser). Auch Mineralsiuren lésen es 
leichter als Wasser. 


* Kossgei, H. 8, 291 (1879): 5, 152 (1881). — 3. auch Kossex, H. 5, 267 (1881); 
6, 422 (1882); 7, 18 (1882). 

* Haiser, M. 16, 200, 204 (1895). — S. ferner: Wetpex, A. 158, 361, 363 (1871). 
— Haiser, Wenzex, M. 29, 163, 164, 173 (1908); 30, 151 (1909). — Levens, Jacoss, 
B. 41, 2703 (1908); 42, 835, 1198 (1909); 44, 746 (1911). 

°-E. Fiscuer, B. 30, 2226 (1897). — S. ferner Béurincer & Séunz, D.R.P. 
91673 (C. 1898, II, 693); 98199 (C. 1898, II, 743). 

‘ Sonpwix, H. 23, 417, 480 (1897); 26, 131 (1898); 76, 487 (1912). 

> Kosser, H. 10, 258 (1886). — M. Kritanr, H. 18, 445 (1894). 

» © Vgl.: Scuinpter, H. 13, 440 (1889). — M. Scuenx, H. 43, 406 (1905). — 
Scuirrenuerm, H. 46, 361, 365 (1905); 66, 53 (1910). — Ampere, Jones, H.-73, 
410 (1911). 7'W. Travusr, A. 331, 67, 78 (1904). 

* Verbrennungswiirme: Berraetor, C. r. 180, 868 (1900). 
* Vel. Micko, C. 1904, II, 914. 10 KE. Fiscuer, B. 30, 2229 (1897). 
1 Srutzer, Fr. 31, 503 (1892). 


Dimethylhypoxanthin. 1269 


Das gut krystallisierbare Nitrat! C,H,ON,, HNO, + H,O ist in Wasser leicht 
léslich, wird aber aus der Lésung durch Zusatz von starker Salpetersdure sofort 
ausgefallt. Das Pikrat? C,H,ON,, C,H,0,N, + H,O bildet gelbe glinzende Krystalle, 
wird bei 100° wasserfrei und verliert dabei den Glanz; in heibem Wasser leicht 
léslich, bedarf es ca. 450 Tle. kalten Wassers zur Lésung. — Zur quantitativen 
Bestimmung wird gewéhnlich die Silberverbindung® C,H,Ag,ON, benutzt, die 
aus schwach mit Ammoniak iibersittigten Hypoxanthin-Lésungen durch Silber- 
nitrat wasserhaltig gefallt wird und nach zweistiindigem Trocknen bei 120° die 
Zusammensetzung 2C,H,Ag,ON, + H,0 besitzt. 

Beim Erhitzen mit Wasser auf 200° zersetzt sich Hypoxanthin 
unter Bildung von Kohlendioxyd, Ammoniak und einer geringen Menge 
Ameisensaure*, Die schwefelsaure Lésung bleibt nach Zusatz eines 
Tropfens Kaliumpermanganat linger als eine halbe Stunde rot 
Trockenes Brom fihrt beim Erhitzen in das Tetrabromid des Brom- 
hypoxanthin-hydrobromids C,H,BrON,, HBr+4Br iiber®; das Brom- 
hypoxanthin liefert durch Erwarmen mit Salzsiure und Kaliumchlorat 
Alloxan und Harnstoff. 

In Barytwasser geléstes Hypoxanthin gibt mit Diazobenzolsulfonsiure eine 
tiefrote Fliissigkeit, aus der sich das Bariumsalz einer DEES, C,H,ON,(Ng- 


C,H,:SO,H) abscheidet’. 
Per os genommenes® Hypoxanthin wird beim Menschen in Harnséure® ver- 


wandelt, beim Hunde in Harnséure und Allantoin. 

Erwarmt man Hypoxanthin in alkoholischer Lésung mit Natrium- 
alkoholat und Methyljodid, so erhalt man eine Jodnatrium-Verbindung eines 
Dimethyl-hypoxanthins?® von der Zusammensetzung C,H,(CH,),ON, 
+ Nal +3H,0. Diese Doppelverbindung ist. zur Identitizierung des 
Hypoxanthins geeignet, da kein anderer Vertreter der natirlichen Purin- 
kérper einen Stoff von ahnlicher Zusammensetzung ergibt. Das daraus 
abgeschiedene, freie Dimethylhypoxanthin wird aus Alkohol in spitzigen 


1M. Krtioer, G. Saromon, H. 26, 361 (1898). — Phosphorwolframat: Drumaonp, 
C. 1918, II, 944. 

> Wutrr, H. 17, 505 (1893). — M. Kriieer, G. Saromon, H. 26, 362 (1898). 

8 Vgl.: Nevsaver, Fr. 6, 33 (1867). — Browns, H. 14, 544, 547, 557 (1890). 

* Kosser, H. 6, 429 (1882). 5 I. Fiscuer, B. 30, 2230 (1897). 

6 M: Krier, H. 18; 449 (1894). : 

7 Bortan, B. 37, 705 (1904). H. 51, 432 (1907). 

8 Minxowsks1, C. 1899, I, 212. — S. ferner Nxustapt, C. 1912, I, 1493. 

Uber physiologische Wirkung vgl.: Scumizpgpere, B. 34, 2552 (1901). — Hatt, 
C. 1903, II, 1344. — Backman, C. 1912, II, 624. / 

® Oxydation von Hypoxanthin zu Harnséure durch sauerstoffibertragende 
Wirkung von Leber- oder Milz-Auszug: Spitzer, C. 1899, II, 214. 

10 M. Kritger, B. 26, 1921 (1893). H. 18, 436, 456 (1894). — E. Fiscner, B, 
30, 2231 (1897). ~ 

S. ferner iiber .V-Methyl-Derivate des Hypexanthins: EH. Fiscner, B. 30, 2408 


(1897): 81, 113, 114, 3269 (1898); 32, 475 (1899). — Béueineer & Soune, D.R.P. 
96925 (C. 1898, IT, 236). — Scumiepeserc, B. 34, 2553 (1901). — W. Travse, 


F, Winter, Ar. 244, 11 (1906). 


1270 Dichloroxrypurine. 


Krystallen erhalten, schmilzt bei 251—253° (korr.) und ist schon in 
kaltem Wasser, wie auch in kaltem Chloroform sehr leicht léslich. 


Da8 die Halogen-Derivate der Oxy-purine bei den Ubergaugen innerhalb der * 
Purin-Gruppe wichtige Zwischenglieder waren, ist aus dem Vorhergehenden schon 
bekannt (vgl. S. 1254 Formelreihe C, S. 1255—1258, 1263 Forwelreihen Ea und Eb). 
Einige Vertreter mégen hier aufgefiihrt werden. Das .2.S- Dichlor-6-oxy-purin ! 
(Dichlor-hypoxanthin) entsteht aus Trichlor-purin (S, 1256) in fast quantitativer 
Ausbeute bei 3-stiindigem Erwiirmen mit Normal-Kalilauge (3 Mol.-Gew.) auf 100°. 
Es krystallisiert aus heiBem Wasser, wovon es etwa 100 Tle. zur Lésung bedarf, 
in farblosen Nadeln, firbt sich oberhalb 350° braun, reagiert sauer und zersetzt 
Carbonate. Durch Reduktion mit Jodwasserstoff und Phosphoniumjodid liefert es 
Hypoxanthin. — Das aus harnsaurem Kalium oder auch aus Harnsiure selbst durch 
Phosphoroxychlorid in reichlicher Menge erhiltliche 2,.6-Dichlor-S-oxy-purin ” 
braunt sich ebenfalls oberhalb 350°, list sich aber erst in ca. 1000 Tln. kochenden 
Wassers; sein Ammoniumsalz krystallisiert aus Alkohol schén in groBen Blattern. 
Durch Erhitzen mit rauchender Selzsiure auf 120° wird das Dichloroxypurin in 
Harnsiure zuriickverwandelt, durch Jodwasserstoff und Phosphoniumjodid zu 8-Oxy- 
purin (S. 1267) reduziert, durch Erhitzen mit viel Phosphoroxychlorid in Trichlor- 
purin verwandelt, aus dem es wiederum durch Sieden mit 20-proz. Salzsdure entsteht 
(vgl. S. 1257). 


Interessante Untersuchungen von Tarru*® haben uns mit Ver- 
bindungen bekannt gemacht, die in die Reihe der Monooxy-purin-dihydride 
(baw. Monooxo-purin-tetrahydride) gehéren. Sie wurden durch elektro- 
lytische Reduktion* des Xanthins und seiner N-Methyl-Derivate in 
schwefelsaurer Lésung bereitet; der Vorgang besteht darin, daB ein 
O-Atom durch 2H-Atome ersetzt wird. Aus dem Xanthin selbst ent- 
steht derart das Desoxy-xanthin: 


HN-—CH, 
0G coe +4H = HO + 00 C—NH H 
meee “OH es 
HN——G—N=7 


aus dem Theobromin analog Desoxy-theobromin, aus Kaftein Des- 
oxy-kaffein usw. Sie kénnen durch Oxydation in 2-Oxy-purin bzw. 
dessen N-Methyl-Derivate iibergefiihrt werden, woraus sich ihre Struktur 
ergibt. Bemerkenswert ist, daB diejenigen N-Methyl-Derivate des Des- 


' E. Fiscner, B. 80, 2226, 2233 (1897). — Boéurinorr & Séune, D.R:P. 97673 
(C. 1898, II, 693). 

* E. Fiscuer, L. Aca, B. 30, 2208 (1897). — E. Fiscuer, B. 80, 2221, 2223 
(1897); 31, 3271 (1898). — Béurincer & Séune, D.R.P. 94076 (C. 1897, If, 1167); 


94286 (C. 1898, I, 230). 

* Barus, Tarver, B. 32, 75, 3206 (1899). — Tarer, B. 82, 3194 Cee Ese, — 
Taret, Weinscuens, B. 33, 3369 (1900). — Tarer, B. Acn, B. 34, 1165 (1901). 
Scumiepeserc, B. 34, 2556 (1901). — aren, Dont, B. 40, 8752, 3757 (1907). 
Tare., R. Maver B. 4l, 2546 (1898). — Target, E. P. Boe ae: B. 42, 3188 (1909), 
— are Herrericu, B. 44, 1033 (1911), — Zerens, Z. El. Ch. 18, 623 (1912). 

4S. auch Ori, Wiser, D.R.P. 285955 (C. 1911, I], 240). 
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oxyxanthivs, welche Methyl in der-7-Stellung enthalten, keine sauren 
Eigenschaften besitzen, waihrend solche vorhanden sind, wenn in der 
Tmidazol-Hilfte Wasserstoff (in 7 bzw. 9) gebunden ist; in diesen Des- 
oxykérpern wird also die Aciditit lediglich durch den Wasserstoff des 
Imidazol-Rings bedingt, nicht durch die Glieder des Pyrimidin-Rings. 
Auffallend sind auch die Unterschiede in der Spaltbarkeit durch Mineral- 
sduren. Alle Verbindungen, die in der 3-Stellung nicht methyliert sind, 
werden beim Erwarmen mit verdiinnten Siuren sebr leicht unter Ent- 
wickelung von Kohlendioxyd und Bildung von Aminomethyl-imidazolonen 
zersetzt: 


R.N——CH, pins. R-NH-—=CH, > 
oc CON ari + 2H,0 = HC Naas + €O,-+ NH, ; (I) 
ON == CN O6==N7 


dagegen sind die in 3-Stellung methylierten Verbindungen viel be- 
standiger und erleiden, sofern sie verandert werden, eine kompliziertere 
Spaltung. Bei langerem Kochen mit Barytlésung werden aus Desoxy- 
theobromin und -kaffein unter Abspaltung von Kohlensiure und Ameisen- 
siure N-Methyl-Derivate der @, 6-Diamino-propionsiure gebildet. 

Das Desoxy-xanthin selbst — 2-Oxy-purin-dihydrid(1.6) bzw. 2-Oxo- 
purin-tetrahydrid(l1. 2.3.6), s. $.1270 in Gleichung H die Bildung — krystallisiert 
aus heiBem Wasser mit 1H,O, wird bei 107° wasserfrei, farbt sich oberhalb 250° 
braun und zersetzt sich, ohne zu schmelzen. Es- bedarf etwa 7—10 Tle. kochenden 
Wassers, etwa 245 Tle. kochenden Alkohols zur Lisung. Aus seiner Lisung in 
Natronlauge wird es durch Kohlensiiure wieder ausgefallt. Seine wiBrige Lésung 
gibt auf Lackmus noch eben erkennbare alkalische Reaktion. Is lést sich leicht 
in verdiinnten Mineralsiuren und wird aus der sauren Lésung durch Ammoniak 
wieder gefallt. Schon bei gelindem Erwirmen der sauren Lésung aber erfolgt 
Spaltung (vgl. oben). 


2. Verbindungen mil xwet an esocyclischen Nohlenstuff gebundenen 
Sauerstoffatomen. 


Fir Dioxy-purine (bzw. Dioxro-purin-telrahydride) sind — ebenso wie 
fir Monoxy-purine (vgl. S. 1266) — drei stellungsisomere Formeln kon- 


struierbar (vgl. S. 1263), von denen zwei (2.8 und\6.8) die Hydroxyle 
auf die beiden Kinzelringe des Purinkerns verteilt enthalten, wiihrend 
die dritte (2.6) beide Hydroxyle im Pyrimidin-Ring zeigt. 

Die beiden Dioxy-purine der ersteren Art sind lediglich auf kiinstlichem Wege 
gewonnen worden und bediirfen nur kurzer Erwihnung. — 2.8-Dioxy-purin' ent- 
steht durch Zusammenschmelzen von 4.5-Diamino-2-oxy-pyrimidin (8. 1214) iit 


1 Jouns; Am. 45, 79, 84 (1911). — V-Allyl-Derivate: VE. Fiscurr. B. 28, 2487 
(1895); 30, 1851, 1853 (1897). — E. Fiscuer, F. Acu, B. 32, 2786 (1899). -— Jouxs, 
Am. 41, 63 (1909). C. 1911, I, 1547; 1912, II, 109; 1913, 1, 1237; 1914, I..1174. 
— Jouns, E. J. Baumann, C. 1913, Il, 759; 1914, I, 23.— Jouns, Henprix, C. 1915, 
I], 748. — 8S. Goupscnyapt, C. 1915, 1, 799. — Saran, Conver, C. 1919, [II, 1021, 
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Harnstoff (analog Gleichung M auf S. 1214) in fast theoretischer Ausbeute. Aus | 
heiBer ammoniakalischer Lésung wird es durch Essigsiure als weiBes Pulver nieder- 
geschlagen, das aus mikroskopischen Prismen besteht. Es ist fast unldéslich in 
kaltem Wasser und braucht auch etwa 1100 Tle: siedenden Wassers zur Lésung. 
Aus seiner alkalischen Lisung wird es durch Kohlendioxyd abgeschieden. Das 
Hydrochlorid C,H,O,N,, HCl bildet kleine Prismen und wird dureh Wasser 
hydrolysiert. Charakteristisch ist das Natriumsalz NaC,H,0,N, + 4H,O, das sich 
aus der Lisung in heiBer Normal-Natronlauge allmihlich in derben Prismen ab- 
scheidet. Das 2.8-Dioxy-purin gibt nach dem Abdampfen mit Salzsiure und Kalium- 


chlorat die Murexid-Reaktion (vgl. S. 1216, 1250). — 6.S8-Dioxy-purin’ ist aus 
2.6-Dichlor-8-oxy-purin (S. 1270) auf folgendem Wege erhalten worden: 
N=—C.-Cl N==-C: NH; 
; : NH : 
C1-C C—NH ed C1-C C—NH-.. 
“ es % we: = C-OH 
Neo yee ee No Ce 
N=—C:-NH, =—=C-0OH 
: : NO» : ‘ , 
BET EBL goes G Se es Z HO’ '0=NH Se oe) 
No CoN atl 9 PS Beat, 


Aus heiBem Wasser krystallisiert es in glingenden Blattern von der Zusammen- 
setzung C;H,O,N, + H,O; das Krystallwasser entweicht vollstindig erst bei lingerem 
Erhitzen auf 150°. Das 2.8-Dioxy-purin zersetzt sich oberhalb 400°, ohne zu 
schmelzen, bedarf nur etwa 270 Tle. heiBen Wassers zur Lésung und gibt die 
Murexid-Reaktion nicht. 


Das ausschlieBlich im Pyrimidin-Ring hydroxylierte Dioxy-purin — 
2.6-Dioxy-purin — ist das Xanthin, das sowohl selbst wie in Form 
von N-Methyl-Derivaten durch Lebensvorginge gebildet wird und daher 
ein Stoff von hervorragender Wichtigkeit ist. Seine Struktur wurde 
schon S. 1263 abgeleitet; vgl. ferner in der Tabelle auf S. 1252 unter 
Nr. 2 die desmotropen Formen und rationellen Namen. : 

Xanthin? ist 1817 von Marcer in einem Blasenstein entdeckt worden. 
Wouter und Lirpie® stellten 1838 die Zusammensetzung fest und 
erkannten, da8 es sich von der Harnsiure durch Mindergehalt eines 
Sauerstoffatoms unterscheidet. DaB es in seiner Struktur auf den 
gleichen Stammkern wie die Harnsiure zuriickzufihren ist, wurde exakt 
erst 1897 durch die S. 1262—1263 besprochenen Untersuchungen 
K. Fiscuers bewiesen. 

In kleinen Mengen hat man Xanthin — meist neben anderen 
Nucleinbasen — haufig in Pflanzen‘ nachgewiesen, sowie in tierischen 


1 E. Fiscner, L. Acu, B. 30, 2218 (1897). — Scumrepesere, B. 34, 2555 (1901). 

N-Methyl-Derivate: E. Fiscuer, B. 17, 835 (1884); 30, 1850, 1851 (1897). — 
E. Fiscuer, F. Aca, B. 32, 253, 258 (1899). 

* Gur Geschichte vgl. E. Fiscuer, B. 82, 441 (1899). 

$ A. 26, 343 (1838). 

* Vel. z. B. iiber das Vorkommen;: 

im Zuckerriibensaft: .v. Liremann, B. 29, 2648 (1896). — Brester, -H. 4l, 
539 (1904); 
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Oiganen und Exkreten! (vgl. S - 1259—1260), Im Harn des Menschen? 
wird es bei gewohnlicher Dist von seinen N-Methyl-Derivaten begleitet 
(vgl. die Zahlen auf 8.1259); bei vollstindiger Enthaltung von Tee und 
Kaffee aber tritt es darin ohne diese Begleiter auf. — Uber die Bildung 
durch Hydrolyse von Nucleinsaéuren* vgl. S. 1260. 


Unter den kiinstlich herbeizufiihrenden Bildungen aus anderen | 


Purinkérpern® ist zunichst die schon 8.1264 erwahnte Uberfihrbarkeit 
des Guanins in Xanthin durch salpetrige Saure®: 


N——C-0H 
Hao C-NH + HNO, = N, +H,0 + HO-C C-NH. Vie 
H 
Bio N——C-N= _70 


brerotibliches. weil sie unter geeigneten Bedingungen fast quantitativ 
verlauft und den Weg zur Gewinnung des Xanthins’ bietet, der bisher 
als der praktischste galt. 


Durch Kochen mit Salzsiure wird Guanin ebenfalls in Xanthin verwandelt, 
.aber viel langsamer®. — Auch enzymatjsche Prozesse bewirken die Uberfihrung’. 


in Lupinen- und Malz-Keimlingen: G. Satomon, J. 1881, 1012; 

in Pflanzen von WeiBklee: Kirser, H. 67, 244 (1910); 

in Schoten von Aralia cordata: Miyake, C. 1915, II, 713; 

im Hefenextrakt: Micxo, C. 1904, I, 1166; 

im Fliegenpilz: Buscnumann, C. 1912, II, 613; 

im Tee: Baginsky, H. 8, 395 (1884). 

Uber das Vorkommen in Ackerbéden s.: Scureiner, Laturop, ©. 1911, II, 
1609. — Larurop, Ch. N. 115, 221 (1917). 

1 Vgl. z. B. iiber das Vorkommen: 


in der Ochsenleber: Atmty, J. 1862, 534. — Smoropinzew, H. 80, 224 (1912); 

im Muskelfleisch: Scuerer, A. 112, 275 (1859); in der Nebenniere: Oxexsion, 
H. 28, 61 (1899); in der Darmwand: Scaitrennerm, C. 1905, J, 271; im Pankreas: 
Scuerer, A. 112, 279 (1859). — Baginsky, H. 8, 396 (1884); in der menschlichen 
- Placenta: Kixxov1, Iaucu1, H. 52, 401 (1907); im Sperma: Scuinpier, H. 13, 436 
(1889). — Inoxo, H. 18, 542 (1894); 

im Guano: Putrson, J. 1862, 534; in den menschlichen Faces: M. Kriaxn, 
Scuirrennetm, H. 35, 160 (1902). 

2 Nets: Capucnea A. 108, 151 (1858). — Ditrr, A. 134, 45 (1865). — Baainskxy, 
H. 8, 399 (1884). — M. Ribose. G. Satomon, H. 26, 358 (1898). — Xanthin im Affen- 
harn: Hunter, C. 1914, 1], 577; im Saliweindhata: ScuitrenneLm, H. 66, 68 (1910). 

3M. Kriierr, Bio. Z. 15, 361 (1909). 

* Vel. z. B.: Inouye, H. 48, 183 (1906), — Bane, Bio. Z. 26, 303 (1910). — 
Ampere, Jones, H. 73, 407 (1911). 

° Vel. auch Binrincer & Séunz, D.R.P. 143725 (C. 1903, II, 474). 

® Strecker, A. 108, 141 (1858); 118, 166 (1861). 
Vegl.: E. Fiscusr, nm 215, 309 (1882). — Scuwase, Ar. 245, 399 (1907). 
K. aegly B. 43, 805 (1910). 
Vgl.: Scumnprer, H. 13, 441 (1889). — Scurrrennerm, Scurérer, H. 41, 290 
(1904). — Scultraiatiat: H. 46, 354 (1905). 
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Der wichtige Ubergang von der Harnsiure zum Xanthin durch 
Vermittlung des Trichlorpurins! ist schon S. 1263 besprochen worden. 
Kine unmittelbare Uberfihrung von Harnsiure findet nach Sunpwik? in 
ziemlich reichtichem Betrage beim Erhitzen mit wasserfreier Oxalsaure in 
Glycerin statt; sie beruht auf der Wirkung nascenter Ameisensaure 
(vgl. Bd. I, Tl. 1, S.510—511) und dirfte dadurch zu erklaren sein, 
da8 ein Carbonyl durch ein Methenyl verdrangt wird (vgl. S. 1268, 
S. 1298 Gleichung Xa): 


HN—co HN—CO 

OG G-NH + HCO-OH = CO, +H,0+ 0C | C—NHY (M) 
° an (o)c am 

ise HN = -¢—x-7 


Uber die Umwandlung von Kaffein in Xanthin® s. S, 1281. 

Der synthetische Aufbau’ des Xanthins aus Harnstoff und Cyan- 
essigester nach W. Trause® ist S.1263—1264 durch Formelreibe F er- 
lautert worden. 

Xanthin kann in farblosen Krystalldrusen® erhalten werden, wenn 
man seine verdiinnte warme alkalische Lésung mit Essigsiure iiber- 
sittigt und langsam abkihlen laBt; es hat dann die Zusammensetzung 
C,H,O,N, + H,O und wird bei 110° noch nicht, wohl aber bei 125° 
bis 130° wasserfrei. In Wasser — im Gegensatz zum Hypoxanthin 
(vgl. S. 1268) selbst in kochendem Wasser — ist es sehr wenig ldslich, 
in Alkobol und Ather so gut wie unldslich*. Jeicht wird es von 
Alkalien (auch von Ammoniak, aber nicht von Barytwasser) aufgenommen; 
mit wenig Natronlauge gibt es das verhaltnismiBig schwer ldsliche 
primire Natriumsalz NaO,H,0,N, + H,O, das aus Wasser umkrystalli- 
siert und zur Reinigung des Xanthins benutzt werden kann®. Die 
Basizitat des Xanthins ist sehr gering, anniihernd derjenigen des Harn- 
stoffs gleich®. Beim Kochen mit starker Salzsiure lést és sich reichlich; 
beim Erkalten krystallisiert das Hydrochlorid! C,H,O,N, + HCl, = 
durch Wasser zerlegt wird, in kugeligen Krystallanhiiufungen. 


1K. Fiscugr, B. 30, 2232, 2235 (1897); 31, 2562 (1898). — Bounincer & Sdunz, 
D.R.P. 97673 (C. 1898, II, 693). 

? H. 76, 486 (1912); s. auch C. 1911, IJ, 1411. 

* E. Fiscuer, B. 39, 434 (1906). 

‘ Uber eine angebliche Synthese aus Cyanwasserstoff s.; Gauripr, BI. [2] 42, 
141 (1884), B. 31, 449 (1898). — E. Fiscuer, B. 30, 3131 (1897). 

5 B. 33, 3037, 3043 (1900). — Uber eine iihnliche Synthese s. Jouns, Hogan, 
C. 1913, I, 2116. 

®° Horzaczewski, H. 23, 226 (1897). 

7 Vel.: Srrecker, A. 118, 168 (1861). — Sturzer, Fr. 31, 503 (1892). 

8 Barke, J. pr. [2] 47, 559 (1898). 

* Woop, Soc. 83, 573, 576 (1903). 

10 Srrecker, A. 108, 146 (1858). — Phosphorwolframat: Drvmvonp, ©. 1918, 
I, 944. ‘ 


Spaltung des Xanthins. 1275 


Mit Silbernitrat! gibt Xanthin inv ammoniakalischer Lésung einen farblosen 
voluminésen Niederschlag von Xanthinsilber Ag,C,H,O,N, + H,O, in saurer 
Lésung einen Niederschlag, der Xanthin mit Silbernitrat vereinigt enthiilt. 

Beim Kochen mit heiB gesiattigter Barytlisung wird Xanthin (im 
Gegensatz zu seinen N-Methyl-Derivaten, vgl. 8. eo angegriffen ” 
Beim Erhitzen mit rauchender Salzsiure? auf etwa 220° wird es yoll- 
standig gespalten; hierbei entstehen Kohlendioxyd und Kohlenoxyd, 
Ammoniak — und zwar in einer Menge, die genau drei Vierteln des 
XNanthin-Stickstoffgehalts entspricht, — und Glykokol]l. Diese Spaltung 
wird leicht verstindlich durch Annahme einer im folgenden Sinne zu- 
nichst eintretenden Hydrolyse: 


(6) 
ek a ao 
(2) og (5) O—NH + 45,0 
CH (8 
(3) HN rae 33 H (8) 
(4) (9) 


H,N  HO-CO 
= 0C + C-NH, + SCH, | (Na) 
i ‘ HN’ 
H.N-HO.¢.0H 


welche Harnstoff aus den Ringgliedern 1, 2, 3 und Formamid aus 8 
und 9 bildet, wihrend die mittleren .Ringglieder 4, 5, 6, 7 in Form 
eines der Aminomalonsiure desmotropen Atomkomplexes sich aus dem 
Zweikernsystem herauslésen. Harustoff wird dann weiter in Kohlen- 
dioxyd und Ammoniak, Formamid in Ameisensiure (bzw. Kohlenoxyd) 
und Ammoniak gespalten, und aus dem mittleren Spaltstiick wird durch 
Isomerisation Aminomalonsaure, die in Kohlendioxyd und Glykokoll 
zerfallt: 


HO-CO HO-CO ECs 
C.NH, =~ CH-NH, = CH,-NH,.. (Nb) 
HO-C-OH —_-HO-GO HO-CO 


Die Spaltung ist typisch fiir viele Ahnliche Vorginge in der Purin-Reihe, 
und es ist wichtig, sich dariber klar zu werden, da8B das in Form 
von Glykokoll austretende Stickstoffatom kein anderes als 
das Ringglied 7 des urspriinglichen Purinkerns sein kann. 
Daraus ergibt sich, daB Purinkérper, die bei einer solchen Spaltung. 
Sarkosin CH,-NH-CH,-CO,H an Stelle von Glykokoll ergeben, das Ring- 
glied 7 mit Methy! verpuoden enthalten miissen. Hiervon kann man 
fiir Stellungs-Bestimmungen Nutzen ziehen (vgl. S. 1278, 1279). 

Eine Spaltung unter Erhaltung des Pyrimidin-Rings erleidet das 


3 STRECKER, A. 108, 148 (1858). — Scuwase, Ar. 245, 399 (1907). — Levin- 
tHAL, H. 77, 264 (1912). 
> KE. Scummpt, A. 217, 311 (1883). 5 i, Scumipt, A. 217, 308 (1883). 
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Xanthin beim Erwarmen mit Salzsdure und Kaliumchlorat!: es entsteht 
Alloxan neben Harnstoff. Hierauf beruht es, daB das Xanthin nach 
dem Kochen mit Chlorwasser beim Verdampfen einen Riickstand gibt, 
der mit Ammoniak die Murexid-Reaktion (8. 1216) zeigt”. 

Das im Xanthin-Molekiil noch vorhandene Metheny] (Ringglied 8) 
des Purinkerns ist leicht substituierbar. Beim Erhitzen mit Brom im 
geschlossenen Rohr auf 100° wird sein Wasserstoff durch Brom ersetzt?; 
es entsteht das 8-Brom-xanthin (s. 8. 1299), das durch weitere Um- 
wandlungen in leicht an ihren Schmelzpunkten erkennbare N-methylierte 
Purinkérper (Brom-kaffein S. 1300, Athoxykaffein S. 1320, Hydroxy- 
kaffein S. 1318) iibergefiihrt werden und daher zur Identifizierung des 
Xanthins dienen kann‘. Das gleiche Ringglied (8) bietet auch den 
Angrifispunkt bei der unter tiefroter Farbung® verlaufenden Kuppelung . 
mit Diazokérpern (vgl. S. 1250) in alkalischer Loésung; denn bei der 
Reduktion des Kuppelungsprodukts mit hydroschwefligsaurem Natrium 
entsteht ein Amino-Derivat, das diazotiert und durch Verkochen der 
Diazoverbindung mit siasker Salzsaure in Harnsaure ibergefiihrt werden 
kann®; 


—=-C-0H —=C-0H 
HO: C O—NH —> HO- ; oe NH 
O-N:N-X vH 
N-—C—N: > oe. N——C—_N ae pate 
—_—> ak C ae NH. (O) 
pee De: -OH’ 


Auch im Organismus des Menschen wird Xanthin gréBtenteils in Harnsiure 
umgewandelt, wihrend ein kleinerer Teil unverindert hindurchgeht’. Uber enzy- 
matische Oxydation zu Harnsdure vel. S. 1305, 1334. ; 

Uberfiihrung des Xanthins in Hypoxanthin® s. 8. 1268, elektrolytische Re- 
duktion zu Desoxyxanthin® S. 1270 (Gleichung H). 

Von der Harnsiiure kann Xanthin dureb seine Bestindigkeit gegen Salpeter- 
sdure leicht unterschieden werden’? (vgl. 8. 1809). Ks wird von heiBer verdiinnter 
Salpetersiure ohne Gasentwickelung gelést; die Lésung hinterliBt beim Ver- 
dunsten eine lebhaft citronengelbe Masse, die von Kalilauge mit tiefrotgelber Farbe 
aufgenommen wird. 


N-Methyl-Derivate des Xanthins. Wie die Tabelle Nr. 13 auf S. 1252 
u. 1253 zeigt, sind mehrere N-methylierte Xanthine (vgl. daselbst Nr. 6 


1 K. Fiscner, A. 215, 310 (1882). 

> Vel. Ki. Fiscusr, B. 30, 2236 Anm. (1897). 

’ E. Fiscner, Reese, A. 221, 345 (1893). ; 

‘ KE. Fiscuer, B. 31, 2563 (1898). $ * Burian, B. 37, 703 (1904). 

* H. Fisuner, H. 60, 73 (1909). 

* Levintua., H. 77, 259 (1912). — Uber die pharmakologische Wirkung des 
Xanthins vg]. Scumiepesere, B. 34, 2554 (1901). 

8 Sunpwik, H. 76, 487 (1912). * Taret, B. Acu, B. 84, 1165 (1901). 

© Vgl.: Wouter, Tirpic, A. 26, 341 (1838). — Worer, H. 17, 640 (1898). 
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Struktur der methylierten Xanthine. 1277 


bis 11) in der Natur aufgefunden’ worden. Unter ihnen begegnen wir 
dem Theobromin und dem Kaffein —. spezifischen Bestandteilen der 
uns vertraut gewordenen Genufmittel Kakao, Kaffee und Tee. Es ist 
daher begreiflich, daB man dieser Verbindungsgruppe vielseitige Be- 
arbeitung zugewandt hat. 

Die endgiltigen Strukturformeln wurden von Emit Fiscner im 
Verlaufe der umfassenden Untersuchungen abgeleitet}, die im Voran- 
gehenden schon so hiaufig zu erwahnen waren. Dabei spielten besonders 
die genetischen Beziehungen zwischen N-methylierten Xanthinen und 
N-methylierten Harnsiuren eine wichtige Rolle. Aus ihnen wurde die 
heutige Formel des Kaffeins erschlessen, die dann den Rickschlu8 auf 
die Stellung der Sauerstoffatome im Xanthin erlaubte. 

Wir brauchen heute, da die Formel des Xanthins auf einfacherem 
Wege ableitbar ist (vgl. S. 1263), den Entwickelungen E. Fiscuers nicht 
mehr in allen Hinzelheiten zu folgen. Indem wir umgekehrt von der 
Xanthin-Formel ausgehen, haben wir dann nur zu begriinden, daB es 
sich bei jenen Naturprodukten um V-Methyl-Derivate des Xanthins 
handelt, und die Anhaltspunkte zur Beurteilung der Methyl-Stellung 
klarzustellen. 

Wenn man Xanthinblei mit Methyljodid auf 130° erhitzt, erhalt 
man Theobromin?, und aus dem Theobrominsilber*? wird durch weitere 
Behandlung mit Methyljodid Kaffein gebildet; auch kann man Xanthin un- 
mittelbar in Kaffein durch Séhiitteln mit Methyljodid in waBrig-alkalischer 
Lésung verwandeln*. Das Theobromin (,H,O,N, ist also als Dimethyl- 
Derivat, das Kaffein C,H,,0,N, als Trimethyl-Derivat des Xanthins 
C,H,O,N, gekennzeichnet. Dai nun im Kaffein-Molekil kein Methyl 
an Sauerstoff gebunden ist, vielmehr alle drei Methyle an Stickstoff 
haften, geht aus seiner Spaltung beim Erhitzen mit starker Salzsiure 
auf 240—250° hervor. Denn hierbei erfolgt, wie Ernsr Scumipr® fest- 
gestellt hat, keine Abspaltung von Methylchlorid; wohl aber tritt der 
gesamte Stickstoff in Form von Ammoniak, Methylamin und Sarkosin 
CH,-NH-CH,-CO,H aus. Hierbei bilden sich aus 1 Mol.-Gew. Kaffein 
je 1 Mol.-Gew. Ammoniak und 2 Mol.-Gew. Methylamin; unter Beriick- 
sichtigung der gleichzeitigen Sarkosin-Bildung muB man also schlieBen, 
daB drei von den vier Stickstoffatomen des Xanthins im Kaffein mit 
Methyl verbunden sind. 

Wie die drei Methyle des Kaffeins sich auf die beiden Kinzelringe 
des Purin-Systems verteilen, ergibt sich aus seiner Spaltung mit Salz- 
siure und Kaliumchlorat. Da hierbei Dimethylalloxan und Monomethyl- 
harnstoff entstehen® (analog wie aus Nanthin selbst Alloxan und Harn- 
- stoff, vgl. S. 1276), miissen zwei Methyle im Pyrimidin-Ring, eines im 


1 Vgl. besunders B. 30, 549 (1897). ? E. Fiscner, A. 215, 311 (1882). 
3 Srrecxer, A. 118, 170 (1861). 4 Vgl. E. Fiscner, B. 32, 434 (1899). 
“*® A. 217, 270 (1883). 6 K. Fiscner, A. 215, 257 (1882). 


1278 — Struktur.des K affeins. 


Imidazol-Ring stehen. Dieser Bedingung geniigen die Formeln des 
1.3.7- und des 1.3.9-Trimethyl-xanthins. Nun ist aber schon die Bildung 
von Sarkosin bei der Salzsiiure-Spaltung des Kaffeins erwahnt; aus ihr 
folgt gemiB der Darlegung auf S. 1275, daB ein Methyl die 7-Stellung 
innehat (fiber einen anderen Beweis s. 8. 1319). 

Kaffein kann also nur 1.3.7-Trimethyl-xanthin sein. Die itibrigen 
in der Tabelle auf 8. 1253 als Methylxanthine aufgefiihrten Naturstoffe 
(Nr. 6—10) sind teils durch direkte, teils durch indirekte Methylierung 
in Kaffein iibergefiihrt worden. Sie miissen also samtlich N-Methvl- 
Derivate des Xanthins sein, und keiner von ihnen kann Methyl in der 
9-Stellung enthalten. 

Fir das Theophyllin (Nr. 8) ist die Methyl-Stellung sehr leicht an- 
mgeben. Denn es ist durch Oxydation in Dimethylalloxan iiberfiihrbar?, | 
mu daher seine beiden Methyle im Pyrimidin- Ring enthalten und kann 
also nur 1.3-Dimethyl-xanthin sein. 

Theobromin dagegen wird durch feuchtes Chlor in Monomethylalloxan 
und Monomethylbarnstoff zerlegt?, enthilt also seine beiden Methyle auf 
die beiden Kinzelringe verteilt und kann hiernach 1.7- oder 3.7-Dimethyl- 
xanthin sein. Ks lat sich durch Bromierung in Bromtheobromin, dieses 
durch Erhitzen mit Kalilauge in eine Dimethylharnsiure verwandeln, 
fir die also nur die Formeln der 1.7-Dimethyl-harnsiure (I, s. u.) oder 
3.7-Dimethyl-harnsaure (11) in Betracht kommen. Diese Dimethylharn- 
siure (Dimethyl-trioxy-purin) wird nun durch Erhitzen mit Phosphor- 
oxychlorid und -pentachlorid in ein Dimethyl-dioxy-chlor-purin iiber- 


He aa HN—-CO 
1) Oc SNC owe Il) =< OC:*. CH-NCH, 
Doo = iy QO 
pe eet Otto Neoe Nee 


gefiihrt, das sich durch Ammoniak in das entsprechende Dimethyl-dioxy- 
amino-purin' umwandeln 1l4Bt. Dessen Amino-Gruppe kénnte, wenn 
F¥ormel I richtig ware, nur in 2 oder 8 stehen; wire Formel II richtig, 
so kamen die Stellen 2, 6 und 8 in Betracht. Die Stellung § ist aus- 
geschlossen, weil jenes Dimethyl-dioxy-amino-purin durch die folgenden 
Reaktionen: 

C,H,0,N(NH,) "> — ¢,H,CION,(NH,) 


Reduktion ” 
e+ C,H,ON(NH,) ~*~“ > 6H, ON(OH) (P) 


wieder in Theobromin zuriickzufihren ist, seine Amino-Gruppe also an 
einer Stelle sich befinden mu8, die im Theobromin mit Sauerstoff be- 


laden ist, d. h. im Pyrimidin-Ring. Es ist also nur zwischen den 
Formeln JI], 1V¥ und V zu entscheiden. Nun entsteht bei der Oxydation 


" Kossez, II. 13, 806 (1889). 2 E. FPiscuer, A. 215, 303 (1882), 


Sarkosin®? und ist demnach als 7-Methyl-xanthin zu formulieren (vgl. 
S. 1275). — Eine Methylharnsiure, welche bei der Spaltung Methvl- ‘ 
alloxan liefert, also ihr Methyl im Pyrimidin-Ring enthalt, und zwar in ~ 
de> 3-Stellung, weil sie in Chlortheobromin tibergefiihrt werden kann, 


AYRE das 
Struktur des Theophyllns, T. heobromins usw. 1279 
CH,: oe g N-—CO 
II) pee : C gn 60.) TV) sib C—N(CHy I Sco 
CH,:} 


OC 6—_NCH,) 
CH,-N—C Gna. 0° 


mit Chlor nickt, wie nach III und IV zu erwarten ware, Methylguanidin. 
Danach ist die Formel V zu wahlen, aus der dann rickwarts fiir das 
Theobromin die 3.7-Stellung der Methyle folgt}. 


Fir das Paraxanthin bleibt von den drei méglichen Formeln. der- 


jenigen Dimethyl-xanthine, die in der Stellung 9 nicht methyliert sind 
(vgl 8.1278), — 1.3, 1.7 und 3.7 — nur die Struktur des 1.7-Dimethy]- 
xanthins iibrig. Sje ist noch durch besondere Versuche bestitigt worden ?. 


Sie beruben auf weiteren Umwandlungen desjenigen Methyl-dichlor-purins, 


welches aus Theobromin durch Phosphoroxychlorid unter Abspaltung eines Methyls 
entsteht (Formelreihe D auf S. 1256). Dieser Reaktionsverlauf ist nur erklarlich, 
wenn das im Pyrimidin-Ring stehende Methyl abgespalten wird; es muB also 
7-Methyl-2.6-dichlor-purin (s. S. 1257) gebildet werden, wobei es gleichgiiltig ist, ob 
‘das Theobromin das 1.7- oder das 3.7-Dimethyl-Derivat des Xanthins ist. Das 
Methyl-dichlor-purin wird durch Alkali in ein Methyl-chlor-oxy-purin, dieses weiter 
durch Ammoniak in ein Methyl-amino-oxy-purin verwandelt, fiir das nun die ~ 
beiden Formeln VI und VII (s. u.) zur Wahl stehen. Da es bei der Oxydation mit 


NaC: OH 
VI i C i) VIl) H,N-C  C—N(CH, 
DCH’ sg Cll 


Chlur Guanidin gibt, kann nur VII die richtige Formel sein, woraus fiir das 
Zwischenprodukt — Methyl-chlor-oxy-purin — die Formel VIII folgt. Durch Metby- 


lierung geht dieses iu ein Dimethyl-chlor-oxy-purin iiber — ein Reaktionsverlauf, 
N= C-0H ‘ CH,-N—-CO 
Se ¢ IX CLC C—N(CH, 
NES a yale anes eo 


der nur verstindlich erscheint, wenn das Methyl an die Stelle 1 tritt, das Methy 
lierungsprodukt also Formel IX besitzt. Da nun aus IX durch Krhitzen mit Sals- 
siure (unter Austausch von Cl gegen OH) Paraxanthin gebildet wird, so inuB auch 
das: Paraxanthin seine beiden Methyle in 1 und 7 enthalten. 


Das Heteroxanthin liefert bei der Spaltung mit konz. Salzsiiure 


! Vel. E. Fiscuer, B. 30, 1839 (1897); 32, 469 (159%). 
2 Vel. E. Piscaer, B. 32, 471 (1899). 


? M. Krouer, (y. Satomon, TE. 21, 172 .(1395). 
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wird durch aufeinanderfolgende Behandlung mit Phosphoroxychlorid und 
Jodwasserstof in ein Methylxanthin umgewandelt, dem hiernach die 
3-Stellung des Methyls zukommt! (vgl. unten Formelreihe Qa). — Das 
im normalen Harn sich auBer dem Heteroxanthin findende Monomethyl- 
xanthin ergibt durch Methylierung Theophyllin?, enthalt also sein Methyl 
an der Stelle 1 oder 3; da es vom 3-Methyl-xanthin verschieden ist, hat 
man ihm die Formel dex 1-Methyl-xanthins zu erteilen. 

Far die kiinstliche Bildung der N-methylierten Xanthine kommt 
aufer der Methylierung des Xanthins besonders die Umwandlung von 
N-Methyl-Derivaten- der Harnsiiure in Halogen-Derivate der Xanthin- 
Gruppe in Betracht, denen dann das Halogen durch Reduktion ent- 


zogen mee z. B.: 


N— CO : 
& . ae Oc ae 
oc cC— —EHA IC C se re 
CH,-N—_C__NH~ CH, pas pe, pe 
HN eo 
~ ——> oc —NH (Qa) 
nH 
CH, (ZED N- > - 


Das gewiinschte Ziel dieser Reaktionsfolge wird natiirlich nur dann eyreicht,. 
wenn bei der ersten Stufe gerade das in 8 befindliche Sauerstoffatom durch Halogen 
ausgetauscht wird. Dies erfulgt, wenn beide Stickstoffatome des Pyrimidin-Rings 
methyliert sind, beim Erhitzen mit einem Gemisch von Phosphor-oxychlorid und 


-pentachlorid. Andernfalls mu’ man das Pentachlorid vermeiden und mit Phosphor- 


oxychblorid allein zum Sieden erbitzen, wenu man verhiiten will, daB Sauerstotf des 
Pyrimidim-Rings austritt*®. 

Ferner kann die Traupesche Synthese derart verandert ae Pe daB 
si¢ zu N\-methylierten Xanthinen fiihrt*. Als Beispiel diene der Autf- 
bau des Theophyllins aus Dimethyitharnstoff und Cyanessigsiure: 


CH,-NH CO-OH CH, -N—CO 
* > Einzelne S:ufen 
OC + CH, avalug Formelreihe F we C. NH, 
CH.-NH ON ot 8 SI CH,-N——G-NH, - 
— CH,-N——CO 
dies aa : : 
ae > C—~i NH 


CH, nets | ay 


(egeniiber dem Xanthin selbst zeichnen sich seine N-Methvl-Deri- — 
vate durch gréBere Wasserléslichkeit und Krystallisationsfahig-. 
keit aus. : 

* Vgil. E Fiscuer, F. Acu, B. 31, 1981, 1986 (1898). 

*M Kefcrz, B. 38, 3665 (1900). | 


* E. Fisozex, F. Acu, B. 31, 1980 (1898). — Béunincrr & Sdune, D.R.P. 99123 
©. 1898, 11, 1191). 


* Vel W. Traves, B. 33, 3039, 3041 (1900). 
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Diejenigen mit zwei und drei Methylgruppen erleiden beim Erhitzen mit Alkali 
oder Barytwasser auf 100° Spaltung in betrichtlichem MaBe'. 

Gleich dem Xanthin (vgl. 8. 1276) lassen sich die methylierten 
Xanthine an der Stelle 8 halogenieren. Am meisten untersucht ist 
das aus Kaftein entstehende 8-Chlor-kaffein (s: S. 1299). Die Chlorierung 
liBt sich weiter treiben, so daB auch die Methyle ihr anheimfallen. 
Dadurch werden die Methyle leicht abspaltbar, da das chlorierte Methyl 
CH,Cl sich schon beim Kochen mit Wasser unter Bildung yon Salz- 
saure und Formaldehyd vom Stickstoft lést. In dieser Weise haben 
EK. Fiscner und Frigeprich Acw eine Entmethylierung des Kaffeins 
zu Paraxanthin, Theophyllin und zu Xanthin selbst ausfihren kénnen?: 


CH;:-N—CO 
OC C—N(CH (8-Cllor-kaffein) 
Rn eee ti AOE! 
—X == 
Fa Se ee et Chior bei ——_— $$ —_<—— 
POC; + PCI; bei 160° oder ca. 100° POC], + Chior bei ea. 16U” 
| Chlor bei ea. 200° : { 
CH,-N—CO CH,-N-——CO- CH,Cl- N—CO 
oc C—N(CH XA OCG C—N(CH,Cl) Oc C—N( CH,Cl) 
CCl Cama >Cccl ccl 
HCl eet Na CH,:-N—C—N===~ CH,Cl-N—C—_N==== 7 
| H,O | x0 1, Bosigaure 
CH,-N- co ; HX —CO / 
OC —N(CH OC Ce NH OC H 
: C7 ESS cc) Oe E wae > cel 
HN——c—-N ==“ GH,:-N— —C--N=~ HN—-C_N = 
\ Reduktion | Reduktion | Reduktion 
Paraxanthin- Theophytlin Xanthin 
(Ra) (Rb) (Ke) 


Besonders interessant ist, daB eine Entmethylierung beim Durchgang 
durch den tierischen Organismus erfolgt. Die ersten Beobachtungen 
hieriiber machten unabhangig voneinander ALBANESE? und BonpzyXskt 
und Gorrnmirs!; M. Kriicer® hat dann den Vorgang systematisch verfolgt. 
Dabei hat sich herausgestellt, daB der Abbau nur bis zu den Monomethy!- 
xanthinen, nicht bis zu dem Xanthin selbst statttindet, und daB die 
Stellung der Methyle fiir ihre leichtere oder schwerere Abspaltbarkeit 
bestimmend ist, und zwar in verschiedener Weise fiir den Organismus 
des Hundes und des Kaninchens. 


1 Vegl.: E. Fiscuer, B. 31, 3269 (1898). — Tarer, R. Mayer, B, 41, 2553 (1908). 
2 K. Fiscuer, F. Acu, B. 39, 423 (1906). 
* Vel: G. 25, TI, 298 (1895). J. 1885, 1458. 
* B. 28, 1113 (1895). 
» Vgl.: M. Kriasr, B. 32, 2818, 3336 (1899). — M. Kriaer, J. Scamp, H. 32, 
104 (1901); 36, 1 (1902)..— S. auch J. Scum, H. 67, 155 (1910). 
MryEeR-Jacogson, org. Ch Iz. (1.0.2. Aufl.) 81 (Januar 1920) 
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Beim Hunde ist die 7-Methylgruppe beweglicher als die 1-Methylgruppe, diese 
wieder beweglicher als die 3-Methylgruppe. Demgemi8 entsteht aus Kaffein haupt- 
sichlich Theophyllin, aus Theobromin sowie aus Theophyllin das 3-Methy]-xanthin. 
Beim Kaninchen dagegen ist die 3-Methylgruppe am leichtesten abspaltbar; denn 
es bildet aus Kaffein hauptsichlich das Paraxanthin, aus Theobromin das Hetero- 


xanthin. 
Die N-methylierten Xanthine haben nicht nur als Bestandteile 


tiglich gebrauchter GenuBmittel praktische Bedeutung, sondern auch 
als Arzneimittel. Kaffein, Theobromin und Theopbyllin sind die 
wichtigsten Diuretica!. Dem Kaffein kommt auBer der Wirkung auf die 
Niere?, durch welche die Diurese zustande kommt, auch eine starke 
Wirkung auf das Zentralnervensystem zu, die bei seiner Anwendung 
als Excitans ausgenutzt wird (vgl. S. 1295). 


1-Methyl-xanthin® — Formeln und rationelle Bezeichnungen s. 
in der Tabelle auf S. 1253 unter Nr. 6, Ableitung der Struktur 
S. 1280 — wurde 1897 von M. Krier und G. Satomon im Harn auf- 


gefunden; unter den Xanthinkérpern des Harns ist es das am reich- 
lichsten vorhandene (vgl. S. 1259). Auch durch synthetische Verfahren 
ist es bereitet worden. Es krystallisiert aus essigsaurer Lésung in 
diinnen Blattchen, ist in kaltem Wasser zwar schwer, jedoch betracht- 
lich leichter léslich als Xanthin und wird von Ammoniak, Natronlauge 
sowie von verdiinnten Mineralsiuren leicht aufgenommen. Gegen Salpeter- 
siure verhilt es sich wie das Xanthin (S. 1276); auch gibt es mit Chlor- 
wasser die Murexid-Reaktion (vg]l. 8. 1276) und liefert mit Silbernitrat 
in salpetersaurer Lésung eine Verbindung, die unter dem Mikroskop in 
derselben Form — Rosetten von feinen Nadelchen — erscheint wie 
diejenige des Xanthins. Es besitzt nur schwache diuretische Wirkung. 


3-Methyl-xanthin‘ tritt im Harn nur nach Eingabe gréBerer Dosen von Kaffein, 
Theobromin oder Theophyllin auf (vgl. S. 1281—1282). Von Axsangese wurde es 
1895 zuerst nach Kaffein-Verfiitterung. beobachtet, aber als 3-Methyl-xanthin erst 
erkannt, nachdem 1898 E. Fischer und Fr. Acn dessen Bildung aus der 3-Methyl- 


1 Vgl. daritber: Hans H. Meyer, Gorrnies, ,,Die experimentelle Pharmakologie“, 
3. Aufl. (Berlin u. Wien 1914), S. 345 ff. — 8S. Franke, ,,Die Arzneimittel-Synthese“, 
3. Aufl. (Berlin 1912), 8. 721 ff. — Untersuchung iiber diuretische Wirkung ver- 
schiedener Purin-Derivate: N. Aca, C. 1900, II, 688. 

® Vgl. W. v. Scuroeper, B. 20 Ref., 112 (1887). 

* M. Kriiaer, G. Satomon, H. 24, 380 (1898). — Oxersiom, H. 28, 62 (1899). 
— M. Kricer, P. Scumpt, B. 32, 2679 (1899). — M. Kriicer, B. 32, 3337 (1899); 
33, 3665 (1900). — M. Encetmann, B. 42, 177 (1909). — W.'Travse, Dupuey, B. 
46, 3841, 3848 (1913). 

* Avpanesz, G. 25, Il, 298 (1895). B. 32, 2280 (1899) — E. Fiscusr, F. Aca, 
B. 31, 1981, 1986 (1898). — Béurincer & Séune, D.R.P. 99123 (C. 1898, II, 1192). 
— M. Kriozr, P. Scummpt, B. 32, 2677 (1899). — W. Travse, B. 33, 3039, 3047 
(1900). — Tare., Weinscuenk, B. 33, 3370 (1900) — M. Kriarr, J. Scum, C. 
1901, I, 586. — Scumepeserc, B, 34, 2555 (1901). — M. Krier, J. Scum, H. 36, 
9 (1902). — W. Travse, Nirsacg, B. 38, 229 (1906). — Bayer & Co., D.R.P. 213711 
(C. 1909, II, 1182); 305926 (CO. 1918, II, 239). 
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harnsiure kennen gelehrt hatten (vgl. S. 1279—1280). Nach dem Travuseschen 
Verfahren kann man es aus dem Methylharnstoff, der aus Acetamid bereitet werden 
kann (vgl. Bd. I, Tl. I, 611), erhalten: 


NH, co: OH HN CO 
| - Umlagerung, Nitrosicrung, 
OC ae CH, oc CH, “Reduktion | analog | Formel- ‘Se 
CH, NH ON CH,-NH CN reibe F auf S$, 1263—J264 
HN—CO sae HN— CO 
OC. (CN OC  0.NH-CHO 
CH, Nae NH, 1 CH, NC. NH, 
Nee 
_ Erhitzen des 5 x 
—"Na-Salzes OC C—NH 5 nen (5) 


Diese Synthese bietet einen vorteilhaften Darstellungsweg, der praktisch fir die 
kiinstliche Bereitung des Theobromins (vgl]. S.1287) benutzt wird. Es krystallisiert aus 
kochendem Wasser, wovon es etwa 320 Tle. zur Lisung verlangt, in Nadelchen, farbt 
sich beim Erhitzen gegen 360° gelb und zersetzt sich bei héherer Temperatur ohne 
zu schmelzen. Es lést sich leicht in verdiinnten Alkalien. Charakteristisch ist das 
Bariumsalz, das selbst in heiBem Wasser recht schwer léslich ist und daraus heim 
Erkalten in feinen Tafelchen krystallisiert. Das 3-Methyl-xanthin wirkt beim 
Hunde nicht diuretisch, beim Kaninchen aber sehr stark. In alkalischer Lésung 
mit Methyljodid behandelt, liefert es je nach den Bedingungen Theobromin oder 
Kaffein. Es ist neuerdings als Vertilgungsmittel fiir tierische Schidlinge vor- 
geschlagen worden. 


Heteroxanthin (7-Methyl-xanthin) — Formeln und rationelle 
Bezeichnungen s. in der Tabelle auf S. 1253 unter Nr. 7, Ableitung der 
Struktur s. S. 1279 — wurde 1885 von G. Satomon! im menschlichen 


Harn (vgl. dazu S. 1259) entdeckt. Uber seine Entstehung aus Theo- 
bromin bzw. Kaffein im Organismus? vg]. S. 1281—1282. Bemerkens- 
wert ist, daB es auch aus dem Harn einer ausschlieBlich mit Fleisch 
ernibrten Hiindin isoliert wurde*; denn dieses Vorkommen kann nicht 
auf den Abbau héher methylierter Xanthine zuriickgefiihrt werden, 
sondern ist wahrscheinlich umgekehrt durch einen im Kérper eintreten- 
den Methylierungsvorgang zu erklaren. AuBerhalb des Organismus ge- 
langt man vom Theobromin zum Heteroxanthin* tiber das 7-Methyl- 
2.6-dichlor-purin (vg]. 8. 1279), das durch Erhitzen mit starker Salzsiure 
auf 120—125° in Heteroxanthin iibergeht. Auch mehrere weitere Uber- 


1 B, 18, 3407 (1885). 

2 BonpzyXsxi, Gorrurs, B. 28, 1118, 1117 (1895). — M. Kritaer, P. Scrat, 
B. 32, 2678 (1899). — M. Kricer, B. 32, 3337 (1899). — M. Kritaer, J. Scum, 
©. 1801, I, 586. 

3 G. Satomoy, Nevsera, C. 1904, II, 1421. — S. auch G. Satomon, H. 11, 412 
(1887). 

4 E. Fiscuer, B. 30, 2400, 2403 (1897). — Béurincer & Séane, D.R.P. 96925 
((, 1898, TI, 236); 98638 (C. 1898, IT, 95)). 
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giinge von anderen Purinkérpern sind durchgefihrt worden’; unter ihnen 
sei die Verwandlung von Epiguanin (S. 1335) in Heteroxanthin durch 
salpetrige Siure? erwihnt. — Das. Heteroxanthin kann krystallisiert er- 
halten werden®. Es beginnt iiber 260° sich zu firben, schmilzt gegen 
380° unter Gasentwickelung und braucht etwa 140 Tle. siedenden Wassers 
zur Liésung*. Charakteristisch und zur Unterscheidung von seinen Iso- 
meren geeignet ist sein Verhalten gegen erwirmte verdiinnte Natronlauge: 
es scheiden sich beim Erkalten siiulenformige Krystalle des in Natron- 
lauge schwer léslichen Natriumsalzes® NaO,H,O,N,+5H,0 ab. Hetero- 
xanthin gibt, mit Chlorwasser. behandelt, die Murexid-Reaktion °. 


Das 9-Methyl-xanthin’, dem man in biochemischen Vorgingen bisher niemals 
begegnet ist, wurde synthetisch aus Uramil auf folgendem Wege erhalten: 


HN = 0 _H N ~ co 
OC CH-NH,KCS:N-CH, ——> OC  CH-NH-CS 
HN——CO HN——CO NH-CH, 
HN——CO HN co 
— H,O e * HNO, 7 2 
(Kochen mit oc C—N Sc. SH Oc C—-N SCH ree 
Salzsiure) HN CN —OH, HN-—.C-—N — CH, 


Theophyllin (1.3-Dimethyl-xanthin) — Formel una rationelle 
Bezeichnung s. in der Tabelle auf S. 1253 unter Nr. 8 — wurde 
1888 von KosseL® unter den Xanthinkérpern des Extrakts entdeckt, 
der durch Ausziehen von Teeblittern mit Alkohol gewonnen_ wird. 
Wahrend seine Darstellung aus Teelaugen® recht miihsam ist, kennt 
man heute synthetische Methoden!®, durch welche das Theophyllin zu- 
giinglicher wird (s. Formelreihe Qb auf 8. 1280). Technisch wird es aus 
Monomethylharnstoff und Cyanessigsiiure bereitet, wobei man das in 
Formelreihe S auf S. 1283 an vorletzter Stelle aufgefithrte Formy]- 
derivat des 3-Methyl-4.5-diamino-2.6-dioxy-pyrimidins mit Methylierungs- 


' Bourincer & Séune, D.R.P. 99123 (C. 1898, I, 1192). — E. Fiscusr, B. 31, 
117 (1898). 

2 M. Kriaer, G. Saromon, H. 26, 391 (1898), — W. Travuse, Duptey, B. 46, 
3842, 3845 (1913). 

* Bavxg, J. pr. [2] 47, 545 (1893). * KE. Fiscner, B. 30, 2404 (1897). 

5 M. Kriiazr, G. Satomon, H. 24, 369 (1898). 

* BoxvzyNsxi, Gorriizs, B, 28, 1117 (1895). 

Uber elektrolytische Reduktion s. Taret, Wetnscuenn, B. 33, 3374 (1900). 

Uber physiologische Wirkung vgl.: M. Kriger, G. Satomon, H. 21, 179 (1895). 
— Arsannse, C. 1900, I, 558. — Scumieperere, B. 34, 2556 (1901). 

1 Bourineer.& Séune, D.R.P. 120437 (C. 1901, I, 1219), 

® H. 13, 298 (1888). 

® PomMEREHNE, Ar. 236, 118 (1898). 

KE. Fiscuer, LL. Acn, B, 28, 3135, 3139 (1895). — KE. Fiscurr, B. 30, 558 
(1897) — W. Trausg, B. 33, 3041, 3052 (1900). — Bayer & Co., D.R.P. 138444 
(C. 1903, I, 370). 
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mitteln behandelt! und dem dadurch entstandenen 1.3-Dimethyl-Derivat 
Wasser entzieht: 


HX-—Co CH,-N——CO 
OC. __C-NH-CHO, ——> 0C. C-NA-CHO 
CH,-N-—C- NH, CH,-N——C- NH, 
CH,-N——CO 
—> oC O-NHY A, (U) 
CH,:-N——C.N=~ 


_ Auch aus Harnsiure wird Theophyllin fabrikmiBig gewonnen, und zwar 
auf dem Wege iiber das 8-Methyl-xanthin? (vgl. S. 1298). 

Aus dem 1-Methyl-xanthin, (S. 1282) entsteht Theophyllin durch Behandlung 
mit Methyljodid in w&bBrig-alkoholischer Loésung bei Gegenwart von 1 Mol-Gew. 
Alkali*. Abbau von Kaffein zu Sheophyllin+ s. in Formelreihe Rb auf S. 1281. 

Theophyllin® scheidet sich aus Wasser in farblosen“Tafeln von der 
Zusammensetzung C,H,0,N, + H,0O ab, wird bei 110° wasserfrei, schmilzt® 
bei 268° ist in kaltem Wasser schwer, in wa:mem Wasser und in sehr 
verdinntem Ammoniak leicht léslich und reagiert neutral, In Form 
seines Silbersalzes |S. 1286) mit Methyljodid behandelt, geht es in Kaffein 
iiber. Die Oxydation mit Kaliumchlorat und Salzsiiure fiihrt, wie S. 1278 
schon zur Begriindung der Methyl-Stellung mitgeteilt wurde, zum Di- 
methylalloxan; infolgedessen gibt das Theophyllin nach dem Kindampfen 

-mit Chlorwasser oder Bromwasser die Murexid-Reaktion. Durch kurze 
Kinwirkung von Chlor bei Gegenwart von Wasser kann man Theophyllin 
in 1.3-Dimethy]-harnsiureglykol (Formel X, 8. u.) tiberfiihren’, wihrend 


_, .CH,-N——CO CH,-N——CO ae 
OC OS Ga. ae ea SNE. CO. OCH, 
CH,- N——C(OH)—NH— CH,-N——CO — 


in Gegenwart von Alkohol® der Athoxy-dimethyluramil- N-carbonsaure- 


1 Bayer & Co., D.R.P. 148208 (C. 1904, I, 618). 

2 Bouringer & Séune, D.R.P. 151183 (C. 1904, I, 1430). 

3 M. Kricer, B. 33, 3665 (1900). 

4 Bourmcer & Sune, D.R.P. 145880 (C. 1903, II, 1036). — KE. Fiscuer, F. Acn, 
B. 39, 430 (1906). — Bildung aus ‘Tetrachlor-8-methyl-kaffein: Béurincer & Séunz, 
D.R-P. 151138 (C. 1904, I, 1430). 

5 Dissoziationzkonstante: ¥. Wweissh, Meyer-Lfévy, C. 1916, II, 1030. — Mikro- 
ehemischer Nacliweis: Waernaar, C. 1914, I, 1026. — Elektrolytische Reduktion: 
Taret, Dont, B. 40, 3752 (1907). 

Glykoside des Lbeophyllins: E. Fiscuer, Herrericn, B. 47, 211, 217 (1914). — 
E. Frscuer, v. Fovor, B. 47, 1058 (1914). — E. Fiscuer, B. 47, 3193 (1914). 

6 Vol. Eicuencrin, C. 1902, II, 1387. 

7H. Bitrz, Strure, A. 404, 131 (1914). 

3H. Butz, Srrure, A. 404, 137 (1914). —.S. auch H. Bivrz, Strure, A. 404, 
170 (1914). 
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1286 Paraxanthin. 


ester XI, in Gegenwart von Hisessig! die 1.3-Dimetbyl-5-chlor-isoharn- 
siiure (vgl. S. 13821) entsteht. 

Mit Diazokérpern? kuppelt Theophyllin ebenso wie Xanthin (vgl. S. 1276) an 
der 8-Stelle des Purinkerns. 

Theophyllin ist ein sehr wirksames Diureticum*, das — meist unter 
dem Namen ,Theocin“ — seit 1902 viel verordnet wird. Ks steigert die 
Harnsekretionsgerchwindigkeit sowohl bei Hunden, wie auch bei gesunden 
Menschen starker als Theobromin und Kaffein (vgl. S. 1288—1289, 1295). 

Theophyllin bildet sowohl mit Basen wie mit Siuren Salze*. Sein Silber- 

salz, das aus ammoniakalischer Lésung durch Silbernitrat amorph gefallt wird, 
kann durch Kochen mit iiberschiissigem wiBrigen Ammoniak in kleinen Krystallen 
erhalten werden, hat nach dem Trocknen bei 115° die Zusammensetzung 2 AgC,H,0,N, 
+ H,O und wird bei 130° wasserfrei. Mit Diaminen liefert das Theophyllin leicht 
lésliche Salze®; ein Athylendiamin-Salz findet unter dem Namen ,,Euphyllin“ als 
Diureticum — auch in Form von intramuskulaéren Injektionen und von Suppo- 
sitorien — Anwendung. Die Léslichkeit des Theophyllins wird durch gewisse 
Salze organischer Siuren, wie Natriumbenzoat, Bariumsalicylat, infolge der Bildung 
von Komplexverbindungen® erhéht. Hiervon macht man fiir die arzneiliche 
Anwendung des ‘Thevphyllins Gebrauch; besonders in Verbindung mit Natrium- - 
acetat (als ,,fheocinum natrio-aceticum“) wird es viel benutzt. 

Das 1879 von TsupicHum im Harn (vgl. S. 1259, 1281—1282) ent- 
deckte, von G. Sanomon genauer untersuchte Paraxanthin’ (1.7-Di- 
methyl-xanthin) — Formeln und rationelle Bezeichnungen s. in der 
Tabelle-auf $.1253 unter Nr. 9, Ableitung der Methyl-Stellung s.S.1279 — 
ist auch auf mehreren Wegen kiinstlich gewonnen worden (vgl. z. B. 
S. 1279, 1281). Es scheidet sich aus Wasser in farblosen glasglanzen- 
den Krystallen — je nach den Bedingungen mit oder ohne Krystall- 

1H. Birtz, Srrure, A. 413, 157, 159 (1916). 

? Burian, B. 37, 704 (1904). — H. Fiscuer, H. 60, 71 (1909). 

3 Vgl. dazu: Scumiepeserc, B. 34, 2558 (1901). — Dreser, C. 1904, I, 1454. 
— Wipmer, Z. B. 64, 315 (1914). — Spiro, A. Pth. 84, 123 (1918). — Vert, Sriro, 
C. 1919, I, 51. 

Abbau im Organismus des Hundes: M. Kricrr, J. Scipnp, H. 36, 1 (1902). 

‘ Vegl.: Kosse., H. 18, 303 (1889). — Pommereune, Ar. 236, 116 (1898). — 
Scnwase, Ar. 245, 403 (1907). — S. auch Rosenruaver, Apetmann, D.R.P. 282376, 
282377 (C. 1915, 1, 581, 582). 

* Brg, D.R.P. 223695 (C. 1910, II, 515). — Vel. Tuoms, C. 1915, TI, 429. 

° Vgil.: AgriencesettscarT r. Aniin-Fasrigation, D.R.P. 168293 (C. 19086, I, 
1122). — Perxuinr, Amapor, R. A. L. [5] 19, I, 486 (1910). — Bayer & Co., D.RP. 
264389 (C. 1913, II, 1263). — Apenin, Birar, Perecsrein, D.R.P. 290600 Sh 1916, 
1, 644). — Asetin, 0. 1919, III, 957. 

7 Vel: G. Saeoione B. 16, 195 (1888); 18, 3406 (1885). H. 11, 415 (1887); 
15, 319 (1891). — E-Fiscuer, B. 30, 2400, 2408 (1897). — M. Kritcer, G. Saromon, 
H. 24, 376 (1898). — Bonrincer & Séune, D.R.P. 96925 (C. 1898, II, 236); 105050 
(C. 1899, II, 1078); 107507 (C. 1900, I, 1087). — FE. Fiscuer, Chinon B. 31, 2622 
(1898). — Pounebenae Ar, 236, 118 (1898). — M. Kricer, P. Séuwips, B. 32, 2677 
(1899). — M. Kriorr, B. 32, 3337 (1899). — Scumiepesere, B. 34, 2558 (1901). — 
Scuwase, Ar, 245, 403 (1907). — Tare, Dont, B. 40, 3752 (1907). — W. 'TrRavse, 
Duper, B. 46, 3839, $850 (1913). 
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wasser — aus, schmilzt bei 298—299° (korr.), lést sich in kaltem Wasser 
schwer (wenn auch leichter als Xanthin), bedarf aber nur ca. 24 Tle. 
heiBen Wassers zur Lésung. 

Charakteristisch ist das in iiberschiissiger kalter Natroulauge schwer lésliche 
Natriumsalz NaC,H,O.N, + 4H,O, das sich in langen gliénzenden Krystallflittern 
abscheidet. — In alkalischer Lésung mit Methyljodid bei 100° behandelt, geht 
Paraxanthin in Kaffein tiber. Es wirkt stark diuretisch. 

Unter den Dimethylxanthinen ist das Theobromin (3.7-Dimethy]- 
xanthin) — Formeln und rationelle Bezeichnungen s. in der Tabelle 
auf §. 1253 unter Nr. 10, Ableitung der Methyl-Stellung s. S. 1278 
bis 1279 — am langsten bekannt. Es wurde 1842 von WoskRESENSKY ! 
in den Kakaobohnen (den Samen von Theobroma Cacao), deren Haupt- 
alkaloid es bildet?, entdeckt. Guiasson® ermittelte 1847 seine Zusammen- 
setzung und erkannte die Homologie mit Kaffein, die aber erst 1861 
von STRECKER* durch Umsetzung des Theobrominsilbers mit Methyl- 
jodid zu Kaftfein experimentell sichergestellt wurde. 

Der Gehalt® ungerésteter Kakaokerne an Theobromin betrigt 1-5—1-8°/,, 
wahrend die gerésteten Kakaoschalen nur 0-6—1-4 °/, enthalten. Der nicht ,,fermen- 
tierte“ Kakao scheint das Theobromin in gebundener Form zu enthalten®. Aus 
entélter Kakaomasse, die mit der Halfte ihres Gewichts an frisch bereitetem Calcium- 
hydroxyd gemengt ist, kann man das Theobromin unmittelbar durch Extraktion 
mit siedendem 80-prozentigem Alkohoi gewinnen’. 

Kleine Mengen von Theobromin (ca. 0-02 °/,) sind in den Kolaniissen enthalten®, 

Xanthin kann man in Theobromin iberfiihren, indem man das Blei- 
salz mit Methyljodid auf 100° erhitzt® (vgl. dazu S. 1290 Pseudotheo- 
bromin). Die Methylierung des synthetisch hergestellten 3-Methyl-xan- 
thins !° (s, S. 1283) wird fabrikmaBig zur Darstellung des Theobromins 
verwendet. Ferner wird Theobromin aus Harnsiiure im groBen ge- 
wonnen, indem man das 8-Methyl-xanthin (s. 8. 1298) als Zwischen- 


prodakt benutzt?}. 
Von der 3.7-Dimethyl-harnsdure '? (S. 1318) kommt man zum Theobromin 


analog Formelreihe Qa auf S. 1280. 


1 A, 41, 125 (1842), 

2 Vgl. tiber das Vorkommen des Theobromins Czavexs Biochemie der Pflanzen, 
Bd. II (Jena 1905), S. 248—249. 

3 A. 61, 337 (1847). 4 A. 118, 170 (1861). 

5 Vgl. Procunow, Ar. 247, 711 (1909). — Ausfiihrliches Zahlenmaterial s. bei 
J. Kénia, Chemie der menschl. Nahrungs- und GenuSmittel, 4. Aufl. Bd. I (Berlin 
1903), S. 1020 ff. 

6 Vgl. dazu L. Revrrer, C. 1914, II, 169. 

7 Vgl. E. Scumupr, Presster, A. 217, 288 (1883). 

8 HeckEL, ScHLAGDENHAUFEN, C. r. 94, 804 (1882). 

9 KE. Fiscuer, A. 215, 311 (1882). 

10 Vgl. W. Trause, B. 33, 8050 (1900). 

1 Bourineer & Séune, D.R.P. 151133 (C. 1904, I, 1430). 

1 E. Fiscuer, F. Acu, B. 31, 1981, 1988 (1898). — S. ferner: E. Fiscugr, B. 30, 
1839 (1897). — Béurinorr & Séune, D.R.P. 97577 (C. 1898, II, 523). 
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1288 Exigenschaften des Theobromins. 


Theobromin?! scheidet sich aus Wasser oder verdiinntem Alkohol 
als weiBes krystallinisches Pulver ohne Krystallwasser ab. Es schmilzt? 
im zugeschmolzenen Réhrchen bei 351° (korr.), verfliichtigt sich” * aber 
schon von etwa 290° ab unter Bildung eines krystallinischen Sublimats. 
Es lést* sich in 3282 Tin. Wasser von 18°, ca. 140 Tln. Wasser von 
100°, ca. 5400 Tln. 90°/,igen Alkohols von 17° In kaltem Ather und 
kaltem Tetrachlorkohlenstott ist es so gut wie unléslich; auch beim 
Sieden wird es von diesen Lésungsmitteln nur in diuBerst geringem Be- 
trage aufgenommen. Ks besitzt schwach bitteren Geschmack. 

Durch Oxydation mit Salzsiure und Kaliumchlorat® wird Theo- 
bromin in Monomethylalloxan und Monomethylharnstoft gespalten; daneben 
“entsteht Dimethyl-harnsiiureglykol (S. 1325). Chlorgas in Gegenwart von 
Chloroform fihrt bei Zimmertemperatur glatt in 8-Chlor-theobromin 
(s. S.. 1299) tiber®. 

Bei der Reaktion mit Phosphorhaloiden® (vygl. S. 1256 Formelreihe D, S. 1257, 
1280) erfolgt Abspaltung des im Pyrimidin-Kern befindlichen Methyls. 

Von starker Salzsiure wird Theobromin bei 200° unter Bildung 
von Sarkosin, Ammoniak (2 Mol.) und Methylamin (1 Mol.) gespalten ° (vgl. 
dazu S. 1275). Auch durch langes Kochen mit Barytwasser wird diese 
Spaltung bewirkt®. Im Vergleich mit dem Kaftein (vgl. S. 1294) aber ist 
Theobromin gegen Alkali recht widerstandsfahig?°. 

Die Methylierung zu Katfein"™ (vgl. S. 1277) erfolgt sehr glatt beim Schiitteln 
einer alkalischen Lésung mit iiberschiissigem Dimethylsulfat. 

Theobromin?!? wirkt stark diuretisch, wenn es auch dem Theophyllin 


1 Verbrennungswirme: Matianox, A. ch. [6] 28, 379 (1898). 

2 Vel.: Micnagr, B. 28, 1632 (1895). — Kempr, J. pr. [2] 78, 246 (1908). 

* Vgl.: Ketier, A. 92, 71 (1854). — Krarrr, Wernanpt, B. 29, 2241 (1896). 

* Vel:: Treumann, J. 1878, 872. — Emincer, C. 1896, II, 808. — Gécxen, C. 
1897, II, 402. — Francois, ©. 1898, IT, 66. — Pav, Ar. 239, 64 (1901). — Gon, 
C. 1914, I, 1878. 

> E, Fiscner, A. 215, 304 (1882). — Creme, B. 31, 1450 (1898). — H. Bunrz, 
‘Torr, B. 44, 1524 (1911). — Oxydation mit Chromsdure: Mary, Hinrereacer, M. 2, 
94 (1881); mit Salpetersiure: E. Scumrpr, Presster, A. 217, 303 (1883). — Elektro- 
lytische Reduktion: Tarren, Lb. 32, 3194 (1889). 


° H. Brrrz, ‘Torr, B. 44, 1526 (1911). — Weitere Chlorierumg in siedendem 
Chloroform: E. Fiscurr, F. Frank, 3. 30, 2604 (1897). — Einwirkung von Chlor in 
Eisessig: H. Birtz, Damm, A. 406, 23, 32 (1914). — Einwirkung von Chlor in 


Alkohol: H. Birtz, Damm, A 406, 68 (1914). 

7 Vegi, E. icone: B. 28, 2489(1895). * E.Scumupt, PREssLeR, A. 217, 295 (1883). 

® KE. Scumipt, Presster, A. 217, 299 (1883). 

10 Mary, Anpreascu, M. 4, 378 (1885). ' 

" Vel.: E. Scumipt, Panne A. 217, 294 (1883). — H. Bitrz, Daas, A. 413, 
190 (1916). 

” Toxizitit: Vevey, Water, C. 1910, II, 1149. — S. auch: Fevinuif, C. 1919, 
I, 974; 1919, III, 74. — Cramician, Nistaae R. A. L. [5] 28, I, 14 (1919). 

Abbau im Orpauienes (vgl. S. 1281—1282): BonpzyXsx1, Gorrie: B. 28, 1113 
(1895). — M. Krier, P. Scammpr, Bb. 32, 2677 (1899). — M. Kniicer, J. Scumip, 
C. 1901, I, 586. 
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(vgl. 5.1286) in dieser Hinsicht nachsteht. Man verwendet es aufer- 
ordentlich hiiufig als Diureticum in Form verschiedener Priiparate, die 
es in leicht wasserléslicher Form enthalten (s. u.’. 

Gleich dem Theophyllin (vgl. 8.1285) reagiert das Theobromin neutral 
und besitzt basische, wie auch — da von den beweglichen Wasserstoft- 
atomen eines nicht durch Methyl vertreten ist — saure Eigenschaften. 
DemgemaB wird es sowohl von verdiinnten Mineralsiiuren wie von ver- 
diinnten Alkalien leichter als von Wasser gelést!. Die Siiuresalze und. 
die Alkalisalze erleiden in wiiBriger Lésung hydrolytische Spaltung. Das 
Theobrominnatrium ist in seiner Lisung ganz bedeutend weniger hydro- 
lysiert als das salzsaure Theobromin; eine viertelnormale Salzsiure 
enthalt bei 18° im Liter nur 0-47 g Theobromin gelést, eine viertel- 
normale Natronlauge dagegen 43-6 g. Die Aciditiit des Theobromins 
ist also recht betriichtlich, die Basizitét sehr gering. 

Von den Sauresalzen® sei das Hydrochlorid C,H,O.N,, HCl +°H,O er- 
wihnt, das sich in farblosen nadelférmigen Krystallen abscheidet und bei 100° 
wasserfrei wird. 

Unter den Metallsalzen® ist das Lithiumsalz (Theobromose) LiC,H,O,N,, 
das sich in etwa dem halben Gewicht Wasser lést, fiir therapeutische Zwecke vyor- 
geschlagen worden. Aus ammoniakalischer Theobromin-Lésung fallt Silbernitrat 
einen gallertartigen Niederschlag; wird dessen Lésung in warmem Ammoniak ge- 
kocht, so scheidet sich das Theobrominsilber AgC,H,O,N, + 11/,H,O als farb- 
loser krystallinischer Niederschlag ab. In stark verdiinnter Lisung von salpeter- 
saurem ‘Theobromin bewirkt Silbernitrat nach kurzer Zeit die Abscheidung der 
Silbernitrat-Verbindung! C,H,O,.N, + AgNO, in silberweiBen glinzenden 
Nadeln. 

Leicht lésliche, fiir die arzneiliche Anwendung geeignete Priiparate 
erhalt man durch Kombination von Theobromin (bzw. seinen Alkali- 
salzen, auch dem Bariumsalz) mit Alkalisalzen organischer Siuren (auch 
Alkalichloriden). Die Léslichkeitsvermehrung beruht héchstwahrschein- 


lich auf Komplexbildung®. Das 4lteste und auch heute noch meist- 
gebrauchte Praparat dieser Art ist das von W. v. ScuRorpER und Gram" 


1 Vel. dazu: Paut, Ar. 239, 48 (1901). — Woop, Soe. 83, 573, 576 (1903). — 
Vetey, Soc. 93, 665 (1908). — Cancaani, R. A. L. [5] 25, I, 646 (1916). 

2 Vgl.: E.Scumint, Presster, A. 217, 289 (1883). — Merc, D.R.P. 84987 
(Frpt, 4, 1260). — Lenuer, ‘Vitus, Am. Soc. 25, 732 (1903). — Scuwase, Ar. 2465, 
403 (1907). — Brissemoret, Bl. [3] 35, 318 (1906). 

Perjodide: Jérocrnsen, J. pr. [2] 3, 332 (1871). — Suaw, Soc. 69, 102 
(1896). 

8 Vel.: Srrecker, A. 118, 170 (1861). — Mary, Anpreascn, M: 4, 379 (1883). 
— E.Scumipt, A. 217, 281 (1883). — Dumesnit, C. 1906, I, 1411 (s. ,,Neue Arznei- 
mittel“, C. 1906, 1, 1842. — L. Rousseau, C. r. 160, 363 (1915), — Rosenrnater, 
Anetmann, D.R.P. 282376, 282377 (C. 1915, I, 581, 582). 

4 Grasson, A. 61, 339 (1847). 

® Vgl. Peviint, Amavort, R. A. L. [5] 21, I, 292 (1912). —.S. auch Brissemorer, 
C. 1898, I, 780. 

6 Vgl. P. C. H. 30, 736 (1889). 


1290 Pseudotheobromin. 
eee. Enna 
eingefihrte Diuretin! (Theobromino-natrium salicylicum), das 
durch Lésen von Theobromin in der Aquivalenten Menge Natronlauge 
und Eindampfen dieser Liésung mit der aquivalenten Menge Natrium- 
salicylat hergestellt wird, ca. 45°/, Theobromin enthalt und sich in 
etwa der gleichen Menge Wasser mit alkalischer Reaktion auflést. 

Andere hierher gehérige Priparate? sind das Barutin (Theobrominbarium + 
Natriumsalicylat), Anisotheobromin (Theobrominnatrium + Natriumanisoat), Theo- 
lactin (Theobrominnatrium + Natriumlactat), Urogenin (Theobromin + Lithium- 
hippurat). 

Zur Identifizierung* des Theobromins kénnen die Bildung der Silberverbin- 
dung (S. 1289) und die Murexid-Reaktion dienen. Fiir letztere verdampft man zweck- 
maBig mit Salzsiure und etwas Wasserstoffsuperoxyd unter Zusatz von etwas 
kolloidaler Platinlésung; der Riickstand farbt sich mit wenig Ammoniak purpurviolett. 

Uber die quantitative Bestimmung und Trennung von Kaffein s. S. 1296 
bis 1297. 

Das Theobromin l48t sich durch Sdéurechloride in Acyl-Derivate* iiber- 
fiihren. Durch Einwirkung von Acetylsalicylsiure-chlorid CH,-CO-0-C,H,-COCI 
z. B. auf Theobrominnatrium oder Theobrominblei erhaélt man das Acetylsalicy]- 
theobromin®, das neuerdings unter dem Namen Theacylon als Diureticum bei 
chronischen Herz- und Nierenerkrankungen empfohlen wird. Es ist ein’ weiBes 
krystallinisches Pulver, schmilzt bei 195° unter vorhergehendem Erweichen, lést 
sich wenig in Wasser und ist fast ganz geschmacklos. 

Wenn man Xanthinsilber mit Methyljodid oder Dimethylsulfat erhitzt, so ent- 
steht neben dem ‘I'heobromin eine isomere Verbindung, die ebentalls durch weitere 
Methylierung in Kaffein iiberfiihrbar ist. Dieses Pseudotheobromin® unterscheidet 
sich von den drei N, N’-Dimethbyl-xanthinen — Theophyllin, Paraxanthin und Theo- 
bromin —, deren Hydrochloride bei 100° nicht nur ihr Krystallwasser, sondern 
auch vollstindig ihren Chlorwasserstoff-Gehalt abgeben, wesentlich dadurch, daB 
sein Hydrochlorid C,H,0.N,, HCl + H,O bei 100° zwar das Krystallwasser ab- | 
gibt, den Chlorwasserstoff aber festhilt. Vielleicht liegt in ihm ein O, N-Dimethyl- 


1 Vgl.: Vunrius, P. C. H. 31, 311 (1890). — v. Szanxay, C. 1898, I, 1281. — 
Dati Acqua, C. 1919, I, 371. — Mosster, C. 1919, IV, 949. 

Zu den physiologischen Wirkungen vgl.: Nrcnt, A. Pth. 61, 401 (1909). — Saxat, 
Sayerosu, A. Pth. 78, 343 (1915). — E. Hirscn, H. 94, 227 (1916). 

2 Vel.: Brat, C. 1905, II, 1189. — Axriencesetiscuart ¥, AniLinr., D.R.P. 
164424 (C. 1905, II, 1474); 167140 (C. 1906, I, 798). — Horrmann-La Rocue & Co., 
D.R.P. 172932 (C. 1906, II, 835).— v. Szranxay, C. 1907, I, 1806; 1907, II, 2071. 
— Zmuer & Co., C. 1908, I, 1736. D.R.P. 208188 (C. 1909, I, 1282). — Fanins, 
©. 1911, Il, 157. 

° Vgl.: Kuey, R. 22, 378 (1903). — Gérarp, C. 1906, II, 167. — Scuagr, Ar. 
248, 461 (1910). — Tunmann, P. C. H. 54, 1065 (1913). C. 1919, IT, 42. — Waar- 
naar, C. 1914, I, 1026. 

“ Vgl.: Knorn & Co., D.R.P. 252641 (C. 1912, IT, 1757). — Merck, D.R.P. 
290190 (C. 1916, I, 687). 

Formaldehyd- Derivat: Bayer & Co., D.R.P. 254488 (C. 1913, I, 197). — 
Glykosid: E. Fiscuer, Henrericu, B, 47, 211, 221, 222 (1914). 

° A. Horrmann, C. 1915, II, 847. — Merck, D.R.P. 290205 (C. 1916, I, 397); 
291077 (C. 1916, I, 815). P.C. H. 57, 43 (1916). — Rapwansxr, C. 1916, I, 629. 
— Lerner, C. 1918, I, 231. 

6 Pommerenne, Ar. 234, 367 (1896); 236, 105 (1898). — Sonwase, Ar. 245, 
398 (1907). \ 
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xanthin vor, das sein an O gebundeneS Methyl bei der Behandlung mit Methy)- 
jodid an N wandern 148t (vgl..dazu S. 965)?, 

Die erste Mitteilung tiber das Kaffein! (Coffein?, Thein, 1.3.7- 
Trimethyl-xanthin) — Formel und rationelle Bezeichnung s. in 
der Tabelle auf S. 1253 unter Nr. 11, Ableitung der Struktur s. 
S. 1277—1278 — machte 1820 Ferrp. Ronor, Ohne Kenntnis von 
dieser Auffindung der ,,Kaffeebase“ beschrieben im folgenden Jahre 
RosiquET, sowie unabhangig von ihm PELLETIER und Caventovu das aus 
dem Kaffee isolierte Kaffein®, Jossr‘ stellte 1838 die Identitat des 
., Theins“, das Oupry aus Tee abgeschieden hatte, mit dem Kaffein fest ®. 
Das 1826 von v. Martius aus Guarana (vgl. S.1292) gewonnene ,,Guaranin“ 
erkannten 1840 Berruemor und Drcuastexus® als Kaffein’. 

Kaffeebohnen — die Samenkerne von Coffea arabica L. — ent- 
halten roh im Mittel 1-07°/,, geréstet 1-16°/, Kaffein; doch schwankt 
der Gehalt® innerhalb weiter Grenzen®. Auch in den Blattern!® des 
Kaffeebaumes findet sich Kaffein. Bemerkenswert ist, daB es auch 
Coffea-Arten — z.B. Cottea Humblotiana — gibt, die frei von Kaftein sind ! 

Eine Tasse Kaffeegetrink von 150 g, hergestellt aus einem Aufgu8 von 300 g 
Wasser auf 15 g méglichst fein gemahlenen Kaffees, enthilt 0-06—0-1g Kaffein'*. 
Die iiblen Wirkungen des Kaffees werden weniger durch den Kaffeingehalt, als 
durch schidliche Réstprodukte bewirkt’. 

Der durchschnittliche Gehalt des chinesischen Tees — der ge- 
trockneten Blatter von Thea chinensis — wird zu 2-79 °/, angegeben 4 bei 
- Schwankungen zwischen 1-099/, und 4-67°/,; alte Teeblitter enthalten 
weniger als junge!®, Auch in den Kolaniissen!® — den Niissen des in 


1 Zur Geschichte s. EK. Fiscuer, B. 32, 442 (1899). 

* Zur Verinderung der dlteren Bezeichnung Kaffein in Coffein 8. Vanino, Ch. Z. 
25, 791 (1901). 

5 Vgl. Berzexius’ Jahresbericht 4, 180 (1825). 

4 A, 25, 63 (1838). — S. ferner Dunstan, SuepHearD, Soc. 63, 195 (1893). 

5 Zur Tasastoonccizung vgl. Nicuorson, A. 62, 71 (1540, 

® A. 36, 90 (1840). 

Zi Ausféhrliche Angaben iiber das Vorkommen des Kaffeins s. in Czarexs 
Biochemie der Pflanzen, Bd. II (Jena 1905), S. 241 ff. 

8 Ausfihrliche Zusammenstellung s. in J. K6nias Chemie der menschlichen 
Nahrungs- und GenuBmittel, 4. Aufl., Bd. I (Berlin 1903), S. 985 ff. 

9 Vgl. z. B. Batuanp, C. 1905, I, 470. 

10 Srennouse, A. 89, 244 (1854). — v. p. Corpur, A. 93, 127 (1855). — Kaffein- 
gehalt der inneren Fruchtschale der Kaffeefrucht: v. Brrro, C. 1904, I, 1575. 

1 Vgl. G. Bertranp, C. r. 141, 209 (1905). 

12 Waerntia, C. 1906, 1, 1565. — Ausnutzung des Kaffeins bei verschiedenen 
Kaffeeaufgub-Methoden: Karz, Ar. 242, 42 (1904). 

18 Vgl.: H. Freonp, P. C. H. 56, 343 (1915). — Braver, P. C. H. 57, 580 (1916). 

1 Ausfihrliche Zusammenstellung s. in J. Kéntas Chemie der menschlichen 
Nahrungs- und GenuBmittel, 4. Aufl., Bd. I (Jena 1905), S. 1004 ff. 

145 Uber die Verbreitung des Kaffeins in der Teepflanze s.: Suzucxi, C. 1901, 
IT, 892. — Harrwicn, vv Pasquier, C. 1909, 1, 1182. 

6 Vel.: Arrrietp, J. 1865, 632. — Hecken, Scuragpennavrsn, C. r. 94, 804 
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1-7°/,) Kaffein neben sehr geringen Mengen von Theobromin (vgl. 
S. 1287). Umgekehrt enthalten junge Kolablatter’ mehr Theobromin 
als Kattein; ebenfalls tritt der Kaffeingehalt der Kakaobohnen? (0-1 bis 
().4°/,) sehr gegen ihren Theobromingehalt (vgl. 8S. 1287) zuriick. Para- 
guay-'l'ee® (Mate) — die Blatter und kleinen Zweige von Ilex paraguayensis 
und anderen Ilex-Arten — enthiilt durchschnittlich 0-7°/, Kattein. 
Reicher als alle die bisher genannten katteinfiihrenden Stofte ist die 
Guaranapaste* — ein brasilianisches Heilmittel, das aus den Samen der 
Paullinia sorbilis bereitet wird; die Samen enthalten ca. 3°). 

Es ist interessant, daB Naturvélker in den verschiedensten Gegenden durch 
ihren Spiirsinn auf die Benutzung gewisser Pflanzen fiir Zwecke der kérperlichen 
Anregung und der Heilung gefiihrt worden sind, die in ihrem AuBeren gar keine 
Abnlichkeit miteinander haben, in denen aber spiter die chemische Untersuchung 
einen und denselben Stotf als Triiger der eigentiimlichen Wirkung erkannte °. 

Fiir die Darstellung des Katieins benutzte man friher hauptsichlich 
Teestaub als Ausgangsmaterial". Heute kann man fabrikmiBig die 
Harnsiiure in Kaffein iiberfithren, indem man sich des 8-Methyl-xanthins 
(s, 8. 1298) als Zwischenproduktes bedient’. 

DaB das Kaffein aus den natiirlichen Dimethy]-xanthinen — Theophyllin, 
Theobromin und Kattein — durch Methylierung entsteht’, wurde schon mehrfach 
im vorhergehenden erwihnt. — Durch RingschluB-Synthese gelangt man zu ihm 
von dem 1.3-Dimethyl-Derivat des 4.5-Diamino-2.6-dioxy-pyrimidins (s. in Formel- 
reihe Qb auf S. 1280 die mittlere Formel), indem man dessen Formyl-Derivat bei 
Gegenwart von 1 Mol.-Gew. Natriumithylat in Alkohol mit Methyljodid kocht?®; 
hierbei erfolgt sowohl Methylierung wie Wasserabspaltung: 


CH,-N—CO CH,-N-—CO 
oc C-NH-CHO —~> OC C-—N(CH,). fae (V) 
s hi 

CH,-N——C. NH, OH: Noe Nae 


(1882). — Ureetmann, Bomer, Z. Ang. 7, 710 (1894). — Knox, Prescorr, Am. Soe. 
19, 63 (1897). — Disrericu, C. 1897, II, 977. — Gapamer, Ar. 237, 64 (1899). — 
Lierr, C. 1903, II, 459. 

1 J. Dexker, C. 1903, II, 237. 

2 E. Scumipt, A. 217, 306 (1883). — Evsrnasr, C. 1896, II, 808. 

* Srennouse, A. 45, 368 (1843); 88, 246 (1854). — Srantscumipt, J. 1861, 773. 
— Karz, C. 1902, II, 1527. 

* Srennoussr, .\. 102, 124 (1857). — Kirmsse, Ar. 236, 132 (1898). 

> Vyl. dazu Karz, P. C. H. 58, 913 (1912). 

* Vgl.: Grosscuorrr, J. 1866, 470. — Cazennvve, Camo, BL. [2] 27, 199 
(1877). — Leariv, Petir, Bl. [2] 2'7, 290 (1877). 

a Bigieg aie & Sénye, D..P. 151133 (C. 1904, I, 1430), — Zusammenstellung © 
weiterer Ubergiinge von methylierten Harnsiiuren zum Kaffein: E. Fiscuer, B, 32, 
471—472 (1899). 

® Vgl.: Srrecxer, A. 118, 170 (1861).. — E. Scumipt, A. ‘217, 281 (1883), — 
kK. Scumipr, Presster, A. 217, 294 (1883). — Kosser, H. 13, 305 (1889). — E, Fiscuer 
B. 30, 1845 (1897). — H. Binrz, Dau, A. 413, 190 (1916). 

° W. Travsz, B. 33, 3042, 3054 (1900). 
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Kattein! scheidet sich aus Wasser in seidenglinzenden haarférmigen 
Krystallen ab. Diese Krystalle besitzen die Zusammensetzung C,H,,0,N, 
+ H,O, sind aber nach dem Liegen an der Luft schon etwas verwittert 
und geben bei 110° ihr Wasser ab*. Das getrocknete Kaftein schmilzt® 
bei 236-5° (korr.). Schon bei erheblich niedrigerer Temperatur beginnt 
Kaffein zu sublimieren; diese Sublimationsfihigkeit* kann auch zu 
seinem Nachweis in getrockneten Pflanzenteilen benutzt werden. Wie 
durch gréSere Fliichtigkeit, so unterscheidet sich das Kaftein vom Theo- 
bromin (s, S. 1288) auch durch erheblich gréBere Léslichkeit® (vgl. dazu 
S. 1280); 100 g der ges&ttigten Lésung in Wasser enthalten bei 65° 
45-6 ¢ Kaftein, bei 25% 2-14 g, in Chloroform bei 25° 11-0 g, in Ather 
bei 25° 0.27 g. Kaftein ist geruchlos und reagiert neutral. 

Wenn man in eine salzsaure Losung von Kaffein: bei etwa 50° 
Kaliumchlorat® allmahlich eintragt, so scheidet sich voriibergehend 
8-Chlor-kaftein ab, das bei Fortfiihrung der Reaktion auf dem Wasser- 
bade in Dimethyl-alloxan und Monomethyl-harnstoff gespalten wird. 
Mildert man die Reaktion des Oxydationsgemisches auf das Chlor-kaftein 
bei ihrem Einsetzen durch Kiihlung, so gelingt es, dasselbe in erheb- 
lichem Betrage zu Apokatiein’? umzuwandeln (s. S. 475). Die Gewinnung 
des Chlor-kaffeins selbst geschieht besser durch Einwirkung von trockenem 
Chlor auf fein zerriebenes Kaffein®, diejenige von Brom-kaffein durch 
langeres Stehenlassen von Katfein mit Brom®. Die weiteren Umwand- 
lungen dieser Halogen-Derivate (vgl. S. 1299—1300) haben in KE. Fiscuzrs 
Arbeiten zur Aufklirung des Katfeins eine wichtige Rolle gespielt. 

Durch Erhitzen mit Phosphorpentachlorid + Phosphoroxychlorid auf 175—180° 

1 Verbrennungswiirme: Martianon, A. ch. [6] 28, 380 (1893). — Sronsann, 
Lanapein, J. pr. [2] 44, 391 (1899). 

2 Vgl. dariiber: Mutber, A. 28, 319 (1838). — Tassitty, Bl. [3] 17, 596 (1897). 
> Kuey, R. 20, 350 (1901). 

3 Srrecxer, A. 118, 171 (1861). — Kempr, J. pr. [2] 78, 247, 258 (1908). 

4 Vel. auch Kraver, Weianpt, B. 29, 2241 (1896). “ 

5 Vgl.: CommaitLe, C. vr. 81, 818 (187 3). — Tritticu, Gocxen, C. 1897, I, 1248. 
— Gdocxer, C. 1897, I, 401. — Seipent, Am. Soc. 29, 1091 (1907). — Sou tenens 
C.. 1918, II, 1828. — Rone C. 1914, I, 1378. 

6 Vgl.: Rocnrzper, A. 69, 120 (1849). J. 1850, 120. — E. Fiscuzr, A. 215, 
257 (1882). — Maty, eaepesctt M. 3, 92 (1882). — H. Burz, B. 48, 1622, 1624, 
1628 (1910). 

Oxydation des Kaffeins mit Ozon: Leipen, M. 10, 184 (1889); mit Chromsaurd: 
Mary, Hinvereccer, M. 2, 88, 126 (1881); mit Salpetersiure: E Scumipr, Pressrer, 
A. 217, 305 (1883). 

Elektrolytische Oxydation: Pommereune, Ar. 235, 365 (1897). 

Elektrolytische Reduktion: Batu, Tarer, B. 32, 75 (1899). — Taren, Scumrz, 
Z. El. Ch. 8, 288 Cee — Tarver, Z. El, Ch. 12, 119 (1906). — Zerever, Z. El. Ch. 
18, 619 (1912). 

* Uber Bildung eines Isomeren — des Isoapokaffeins (3.7-Dimethyl- 
kaffolid) — s. H. Bitrz, B. 46, 3407 (19138). 
8 E. Fiscuer, A. 215, 262 (1882). ® KE. Fiscuur, A. 215, 264 (1882). 
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wird unter Abspaltung beider im Pyrimidin-Kern befindlichen Methyle aus Kaffein 
das 7-Methyl-2.6.8-trichlor-purin (S. 1257) gebildet’. 

Bei den bisher erwahnten Verwandlungen verhalt sich das Kaffein 
im wesentlichen dem Xanthin und den niedriger methylierten Xanthinen 
analog. in erheblicher Unterschied aber besteht in seiner auBer- 
ordentlichen Empfindlichkeit gegen alkalische Agenzien? (vgl. dazu S. 1265). 
Schon durch langeres Stehen mit kalter verdiinnter Natronlauge wird 
Kaffein fast vollstandig nach der Gleichung: 


C,H,)0.N, + H,O = C,H,,0,N, (W) 


in Kaffeidin-carbonsaure verwandelt, die beim Kochen ibrer waBrigen 
Lésung in Koblendioxyd und Kaffeidin C,H,,ON, zerfallt. Das Kaffeidin 
kann aus Kaffein unmittelbar durch Kochen mit Barytwasser erhalten 
werden und wird bei langerem Kochen mit konz. Barytwasser in Ammoniak, 
Methylamin, Sarkosin, Kohlensiure und Ameisensaure zerlegt. 

Die Kaffeidin-carbonsaure® wird offenbar gebildet, indem der Pyrimidin- 
Ring neben einem Carbonyl hydrolytisch aufgespalten wird; an welcher von den 
vier hierfiir méglichen Stellen die Sprengung erfolgt, laBt sich zurzeit nicht be- 
urteilen. Die Sdure wird durch Erhitzen mit Phosphoroxychlorid auf 115° in 
Kaffein zuriickverwandelt. — Das Kaffeidin* kann durch Oxydation in Cholestro- 
phan (S. 464) tibergefiihrt werden. 

Kalk zersetzt die wiBrige Losung des Kaffeins gegen 100° unter Ammoniak- 
Kntwickelung, wihrend Magnesia kein Ammoniak abspaltet. 

Rauchende Salzsiure® wirkt auf Kaffein erst oberhalb 200° spaltend 
ein und liefert dann Ammoniak, Methylamin und Sarkosin (vgl. 8. 1275). 

Uber den Abbau im Organismus® zu niedriger methylierten Xanthinen ygl. 
S. 1281—1282. Ein solcher Abbau erfolgt auch durch Auszug von Rindsleber’. 

Die physiologischen Wirkungen® des Kaffeins sind sehr mannig- 


1 KE. Fiscuer, B. 28, 2489 (1885). 

2 Vgl. Mary, Anpreascu, M. 4, 370 (1883). — Tassitty, Bl. [8} 17, 598 (1897). 

* Mary, Anpreascu, M. 4, 369 (1883). — lH. Fiscasr, Bromperea, B. 80, 219 
(1897). — H. Bitrz, Srrurz, A. 404, 148 (1914). 

* Srrecxer, A. 123, 360 (1862). — Scuvnrzen, Z. 1867, 615. — RosENaarTen, 
Strecker, A. 157, 1 (1871). — E. Scummpt, B. 14, 816 (1881). — Mary, ANpreEascu, 
M. 4, 376, 381 (1883). — EK. Scummt, Werneoxe, Ar. 228, 516 (1890). 

5 KE. Scummpt, A. 217, 270 (1888). 

* Avpanese, G. 25, II, 298 (1895). B. 32, 2280 (1899). — M. Krioer, B. 32, 
2818, 3336 (1899). 

’ Koraxe, H. 57, 378 (1908), 

° Vel. dazu z. B.: Auperr, J. 1872, 805. — Scumiepeserc, B. 34, 2550 (1901). 
-— Wiecuowsxt, C. 1908, 1], 1457. — Swirssr, C. 1904, IT, 1424. — Busquet, Trrre- 
neav, C, r. 155, 862 (1912). C. 1914, 1, 689. — Srensrrém, Bio. Z. 49, 225 (1913). 
— van Leeuwen, C. 1913, II, 1935. — Srcuer, A. Pth. 77, 83 (1914). — Saxar, 
Saneyosur, A. Pth. 78, 343 (1915). — Feutx Meyer, C. 1915, II, 1208. — Hicams, 
Means, C. 1916, |, 70. — Means, Newsoren, C. 1916, 1, 171. — Barnour, Kuerer, 
C, 1916, I, 171. — Riesser, A. Pth. 80, 208 (1916). — BevAx, Bio. Z, 88, 165 (1917). 
— Ostrowsx1, C. 1919, III, 622. ; 

Wirkung auf Pflanzenentwickelung: Crammeran, Ravenna, G. 48, 1, 265, 277 (1918). 


Phystologische Wirkung des Kaffeins. 1295 


faltig’. Ks ist ein Erregungsmittel fair das gesamte Zentralnervensystem; 
hiermit hangen die erwiinschten Wirkungen der kaffeinhaltigen Genub- 
mittel Kaffee und Tee zusammen, aber zum Teil auch ihre schidlichen 
(Beeintrachtigung des Schlafs). Infolge ginstiger Beeinflussung der 
Muskeln wird die Arbeitsleistung durch Kaffein erhéht. Wegen seiner 
Wirkung auf das Herz benutzt..man es arzneilich als Excitans, wegen 
derjenigen auf die Niere als Diureticum. Die Diurese? wird freilich 
sicherer durch Theophyllin und Theobromin erzielt, denen die zentral- 
erregende Wirkung fast ganz abgeht. DaB eine solche beim Theo- 
bromin fehlt, beim Kaffein aber in hohem Grade vorhanden ist, be- 
dingt den ncecbed in der milden Wirkung des Kakaos, der neben 
Theobromin nur wenig Kaffein enthalt, und der starken Wirkung von 
Kaffee und Tee. Durch gréBere Dosen Kaffein, wie auch durch iiber- 
maBige Aufnahme kaffeinhaltiger Getranke kénnen akute Vergiftungen? 
(Schwindel, Irregularitat der Herztatigkeit) ausgelést werden. 

Das Kaffein enthalt im Gegensatz zu den bisher besprochenen, 
teilweise methylierten Xanthinen Wasserstoff des Purin-Kerns nur noch 
an C gebunden, nicht an N (als NH bzw. an O als OH). Es _besitzt 
daher keine sauren Kigenschaften mehr, sondern bildet Salze nur mit 
Séuren. An Basizitét‘ iibertrifft es kaum das Xanthin (vgl. S. 1274). 

Die Salze® werden demnach durch Wasser in Kaffein und die betreffenden 
Sauren zerlegt. Das Hydrochlorid C,H,,0,N,,.HCl + 2H,O bildet farblose pris- 
matische Krystalle, gibt schon beim Liegen an der Luft Wasser und Chlorwasser- 
stoff ab und verwandelt sich bei 100° in reines Kaffein. Das Hydrobromid- 
Perbromid C,H,,0O,N,.HBr + Br, wird stets gebildet, wenn Brom auf Kaffein mit. 
oder ohne Gegenwart von Bromwasserstoff oder Wasser wirkt. Das Oxalat 
(CoH100, N Cr H,0, 148t sich aus heiBem Wasser unverindert krystallisieren. 


1 Zusammenfassung s. bei Hans Meyer-Gortites, ,,Die experimentelle Pharma- 
kologie“, 3. Aufl. (Berlin und Wien 1914), S. 255, 301, 317, 346, 410. 

2 Vgl. dazu: Lanacaarp, B. 20 Ref., 112 (1887). — W. v. Scurozper, B. 20 Ret., 
112 (1887); 21 Ref., 484 (1888). — Lorwr, A. Pth. 53, 15 (1905). — Frey, ©. 1906, 
_ HW, 1772. — sccer. TirFENEAU, C. rv. 155, 857 (1912), 

% Vel. dazu: Srravcu, J. 1867, 808. — Gurewirscu, A. Pth. 57, 214 (1907). 
— Veuey, Water, C. 1910, If, 1149. — Kissxatt, C. 1916, 1, 627. — S. auch Bock, 
Larsen, A. Pth. 81, 15 (1917). 

“ Vgl.: Woop, Soc. 83, 571, 576, 577 (1903). — VeLey, Soc. 93, 664 (1908). — 
Cancaent, R. A. L. [5] 25,1, 646 (1916). — v. Wetssz, Muver-Ltvy, C. 1916, IJ, 1030. 

> Vgl.: Herzoc, A. 29, 171 (1839). — Tirpen, Z. 1866, 350. — Hoeasiwerz, 
A. 142, 226 (1867). — E. Scumipt, B. 14, 814 (1881). A. 217, 283 (1883). — Lerpmn, 
M. 10, 187 (1889). — Gomsere, Am. Soc. 18, 336, 347, 357 (1896). — G. Berrrann, 
B). [3] 21, 438 (1899). — Brissemorer, Bl. [8] 35, 316 (1906). — M. Scnontz, C. 
1908, I, 1466. 4 

Verbindungen mit Phenolen: Uxrén, C. 1910, I, 519. 

Verbindungen mit Quecksilberchlorid und Quecksilbercyanid: HinTerserarr, 
A. 82, 316 (1852). — Kost, Swosopa, A. 83, 341 (1852). — Davirs, J. 1890, 776. 
— De eieoe, C. 1896, II, 1129. 

Verbindungen mit Metalleale-Hy draten Carzovart, G. 42, 11, 15 (1912). R.A. 


I. [5] 22, I,.787 (1913). 
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Auch beim Kattein wird wie beim Theobromin (vgl. 8S. 1289—1290) 
fir die arzneiliche Anwendung Nutzen von der Léslichkeitsvermehrung * 
gezogen, die es durch Kombination mit Salzen von Alkalien oder alka- 
lischen Erden erfihrt. Unter der groBen Zahl von hierfiir vorgeschlagenen 
Praparaten? erhalten sich besonders das Coffeinum natrio-benzoicum ’ 
und das Coffeinum natrio-salicylicum in Gebrauch: ihre Leicht- 
léslichkeit gestattet die Benutzung fiir subcutane Injektion. Das offizi- 
nelle Kaftein-Natriumsalicylat, das durch Kindampfen der gemischten 
Lésungen von Katfein und Natriumsalicylat bereitet wird, enthalt 43-8 °/, 
Kaffein und lést sich schon in 2 Tln. Wasser. 


Zur Identifizierung® des Kaffeins dienen der Schmelzpunkt, die Sublimier- 
barkeit und die Murexid-Reaktion*, fiir welche die S. 1290 beim Theobromin an- 
gegebene Ausfithrungstorm empfohlen wird. 

Fir die quantitative Bestimmung von Kaffein in Kaffee und Tee, von 
Theobromin und Kaffein in Kakao bzw. Schokolade sind Arbeitsweisen in auBer- 
ordentlich groBer Zah] vorgeschlagen worden®. Fast alle beruhen.daranf, daB diexe 


1 Vel.: Pexiini, R. A. L. [5] 19, 1, 329 (1910). — Pertuini1, Amaporr, R. A. L. 
[5] 19, I, 333 (1910); [5] 21, I, 290 (1912). — Baregruni, G. 49, 1, 191 (1919). 

? Vgl.: Axtienceseniscu. F. AnruinrasR., D.R.P. 168293 (C. 1906, I, 1122). — 
Horrmann-La Rocus & Co., D.R.P. 194533 (C. 1908, I, 1346). — Berrextt, D.R.P. 
199108 (C. 1908, II, 121). — Bayer & Co., D.R.P. 264389 (C. 1918, II, 1263). — 
Asetin, Biirert, Perersrein, D.R.P. 285579 (C. 1915, II, 449); 287801 (C. 1915, I, 
1038); 290600 (C. 1916, I, 644). — Aserin, C. 1919, III, 957. 

Uber weitere, zum Teil fiir therapeutische Verwendung vorgeschlagene Kaffein- 
Verbindungen vgl.: Cres. Fasrix Scuerine, D.R.P. 75847 (Frpr. 3, 979). — Denn, 
Conner, Am. Soc. 34, 1414 (1912). — By, D-R.P. 243069 (C. 1912, I, 619); 244740 
(C, 1912, I, 1064). — Leunier, C, 1912, II, 600. 

3 Mikrochemische Methoden: Kury, R. 22, 878 (1903). — Hartwicu, Du Pas-- 
quiger, C. 1909, I, 1182. — Tuymann, P. C. H. 54, 1065 (1913). C. 1919, IT, 42, — 
Waarnaar, ©, 1914, I, 1026. 

4 Vgl.:; Rocuteper, A. 69, 120 (1849). — Scuasr, Ar. 248, 461 (1910). 

° Beschreibung der gebriiuchlichsten Methoden s. im Handbuch der Nahrungs- 
mittel-Untersuchung von Beyraren, Hartwich und Kummer, Bd. I (Leipzig 1914), 
S, 824—827, 845—848. — Aus der periodischen Literatur vgl. z. B.: 

Werricu, Fr. 12, 104 (1873). — Siss, Fr. 32, 57 (1893). — Kunze, Fr. 33, 
1 (1894). — Deniets, A. ch. [7] 6, 424 (1895). — Gompera, Am. Soc. 18, 388 (1896). 
— Perir, Perrat, Bl. [3] 15, 811 (1896). — Gane, C. 1896, I, 873. — Guorass, C. 
1896, II, 516. — Emmnorr, ©. 1896, IF; 808. — Tassriiy, Bl. [3] 17, 761, 766 (1897). 
Hiterr, Juckenack, C. 1897, I, 775; 1897, I], 233. — Maury, C. 1897, I, 1077. —- 
Ketrer, C, 1897, I, 1134. — Grar, ©. 1897, I, 1248. — Forster, Riscuetmann, C. 
1897, I, 1259; 1897, II, 436. — Berrinx, van Eng, C. 1897, I], 916. — Dierericn, 
C, 1897, II, 978. — Lapp, Am. 20, 866 (1898). — Brunner, Lems, C. 1898, II. 
512. — Gapamar, Ar. 287, 58 (1899). — J. Dexxer, U. 1908, 1, 62. — Puoxner, 
C. 1905, II, 1741. — Hanus, Crocunsxy, C. 1906, I, 1463. — Waerntia, C. 1906, 
I, 1565. — C. Wore, C. 1906, IJ, 171, 566. — Gorrer, A. 358, 339 (1908). — 
U'rz, Ch. Z. 38, 47 (1909). — Procunow, Ar. 247, 698 (1909). — Krxzurz, C. 1909, 
1, 219. — Lenpricn, Murprienp, C. 1909, I, 319. — Lenpricn, Norrsoum, ©. 1909, 
I, 1359. — Burmann, Bl. [4] 7, 239 (1910). — Montuuné, C, 1911, 1, 1722. — Cosrrs, 
C. 1912, Il, 1065. —- Murray, ©. 1913, 1], 1431. — Franco. C. 1914, I, 191. — 
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: ay Za 
Alkaloide den Drogen durch Extraktion entzogen, dann aus der gewonnenen Lésung 


in einer zur Wagung geeigneten Form wieder abgeschieden werden. Fiir Kaffee 
und Tee wird gegenwirtig besonders Extraktion des angefeuchteten Materials mit 
Tetrachlorkohlenstoff empfohlen; man destilliert die gewonnene Lésung unter Zu- 
satz von etwas festem Paraffin ab, zieht ihren Riickstand mit heifem Wasser aus, 
reinigt die kalte wiibrige Kaffein-Lésung durch Vermischen mit Kaliumpermanganat- 
Lésung, deren Uberschuf dann durch Kintropfen einer schwach essigsauren Wasser- 
stoffsuperoxyd-Lésung beseitigt wird, und schiittelt nun aus ihr das Kaffein durch 
Chloroform aus. Das aus der Chloroform-Lésung beim Verdampfen zuriickbleibende 
Kaffein wird nach dem Trocknen bei 100° gewogen. — Kakav pflegt man zuniichst 
mit einer 1'/,"/,igen Schwefelsiure (200 g auf 6 g Kakao), dann nach dem Ver- 
diinnen mit dem doppelten Gewicht (400 g) Wasser weiter unter Zusatz von ge- 
brannter Magnesia auszukochen. Man dampft darauf ein und entzieht dem Riick- 


_ stand, der wieder mit etwas Wasser verricben wird, die Basen durch Chloroform. 


Die Wigung des aus der Chloroform-Lésung gewonnenen Verdampfungsriickstandes 
ergibt die Summe des Theobromins und Kaffeins. Will man deren Trennung aus- 
fihren, die gewohnlich wegen der Geringfiigigkcit des Kaffeingehalts unterlassen 
wird, so kann man sich darauf stiitzen, daB kalter T'etrachlorkohlenstoff das Theo- 
bromin so gut wie gar nicht, das Kaffein aber betrichtlich lést. Auch kann- man 
aus ammoniakalischer Lésung das Theobromin durch Silbernitrat als Theobromin- 
silber fallen, dieses zur Wagung bringen und aus dem Filtrat nach dem Entsilbern 
das Kaffein durch Chloroform-Extraktion gewinnen. 

Sind auch im Kaffein die drei durch Methylierung vertretbaren 
Wasserstoftatome des Xanthins. ersetzt, so kann doch weiteres Methyl 


noch durch Addition aufgenommen werden. Erhitzt man Kaffein einige 


Stunden mit Methyljodid auf 130°, so erhalt man das Kaffein-jod-. 


methylat! C,H,,O,N,, CH,[ + H,O. Dieses liefert mit Silberoxyd eine 
schon krystallisierende Verhinduse, von der Zusammensetzung des Kaffein- 
methylhydroxyds, die aber offenbar eine Pseudobase ist, da ihre wabrige 
Lésung neutral reagiert. Von starker Salzsiure wird sie teilweise in 
Kaffein-chlormethylat iibergefiihrt, teilweise unter Bildung von Dimethy]- 
dialursiiure. Methylamin und Ameisensiure gespalten. Da bei dieser 


CH,-N-— CO CH,-N---CO 
; egere CH, : meer tae OH 
XI) 0G C—N : AH 005 ONS 
: ->CH _>CH-OH 
CH,-N——C-—N N< 
OY CH, 
I s-CH, 


Spaltung, wie auch bei anderen Spaltungen kein Ammoniak entsteht, 
so ist zu schlieBen, daB die Anlagerung des Methyljodids an das in 


“Gort, C. 1914, 1, 1377. — Fenner, Stiiner, C. 1914, IT, 805; 1915, IT, 1315. — 


Puusrre, C. 1915, Il, 1217; 1916, I, 387, 529. — Désourpeaux, C. 1917, I], 136, — 
Savinr, C. 1917, Il, 650. — Ravrorp, Brewer, C. 1917, II, 777. — Vaurtier, C. 
1918, |, 953. — Buocn,“C. 1918, JT, 920. — S. auch Kwery, Spencer, C. 1019, 
If, 209. 


1, Scum, A. 217, 286 (1883). — E. Scuaupt, Scuinuine, A. 228, 141 (1885). 


— H. Buz, B. 48, 1617 (1910). 
Jodaithylat: Tipex, 7. 1865, 456. — Rossonmo, C. 1901, 1, 401; C. 1901, 


HI, 200. 
Mmyer-Jacogson, org. Ch. Is (1.0.2, Auf.) 82 (Januar 1920) 
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9-Stellung befindliche Methyl des Kaffeins erfolgt ist. Dem Jodmethylat 
kommt also die Formel XII (S. 1297), seiner Pseudobase vermutlich die 
Formel XIII zu. Die Pseudobase liefert durch Einwirkung von Brom 
betrachtliche: Mengen von Allokaffein (S. 476) als Zersetzungsprodukt 
eines primar entstehenden Bromadditionsproduktes. 

Auch N-alkylierte Xanthine mit hoheren Alkylon' sind durch synthetische 
Untersuchungen bekannt geworden. Als Beispiel sei das Athyl-theobromin (3.7 - 
Dimethyl-1-athyl-xanthin, Homokaffein) genunnt, das aus Theobromin- 
kalium durch Umsetzung mit Athyljodid gewonnen wird, bei 164° (korr.) schmilzt, 
sich in 35 Tln. Wasser von 15° lést und diuretisch wirkt. 


C-Honologe des Xanthins? konnen aus Harnsaure durch Kochen mit 
aliphatischen Saureanhydriden gewonnen werden, z. B.: 


HN—CO 
oc C—NH cat O(CO-CH,), 
HN2—C—-NH~ 
IIN——CO 
= CO, + HO.CO-GH, ae NEN (Xe 


analog bilden sich ihre N-Methyl-Derivate aus N-methylierten Harnsiuren. 
Diese interessante Reaktion (vgl. auch Gieichung M auf S. 1274) ist 
praktisch wichtig, weil sie zur fabrikmaBigen Herstellung von Theo- 
phyllin, Theobromin und Kaffein aus Harnsdiure benutzt wird (vgl. 
S. 1285, 1287, 1292). Das in Stellung 8 befndliche Methyl kann nam- 
lich perchloriert, werden, worauf es beim Kochen mit Wasser oder Eis- 
essig leicht abgespalten wird, z. B.: 

HN—CO 

00° €—N< ZB taaeen 


CCl, 
CH, NeO042N oe 
HN 


= 00, +8HCl+ 0G C—N<C 
GUN == Nn 
Das nach Gleiehung Xa (s. 0.) herstellbare S-Methyl-xanthin lést sich in 


Sou : (Xb) 


1 Vgl.: v. pv. Stoorgn, C, 1896, I, 993; 1897, 1. 284. Ar. 235, 466 (1897). — 
Pommereune, Ar. 235, 490 (1897). — Brunner, Leins, B. 30, 2584 (1897). — 
Scarvat, C. 1904, II, 1497. — Beraest, P. F. Ricurer, C. 1905, II, 346. — E. Scuanpz, 
C. 1906, I, 1241. Ar. 245, 389 (1907). — Rrepes, D.R.P. 170302 (C. 1906, I, 1719). 
— Scuwase, Ar. 245, 312 (1907). — vy. Braun, E. Mixurr, B. 50, 292 (1917). — 
H. Brrtz, Max, A. 414, 69 (1917). 

N-Oxyalkyl-xanthine: Bayzr & Co, D.RP. 191106 (C. 1908, I, 499); 
193799 (C. 1908, I, 1114). — Byx, D.R.P. 224159 (C. 1910, II, -516). 

? Vgl.: Bourinaer & Séunz, D.R.P.'121 224 (C. 1901, II, 71); 128212 (C. 1902, 
I, 549); 146714, 146715 (C.' 1908, II, 1484, 1485); 151183 (C. 1904, 1, 1430). — 
W. Travee, Nerisomt B. 39, 231, 234 (1906). — S, auch Bayer & Co, DEP. 209 728 
(C. 1909, I, 1952). 
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ca. 3300 Tin. heiBen Wassers und kryStallisiert daraus in insaen: Prismen ade 
Tifelchen. 


Die Halogen-Derivate des Xanthins und der N-methylierten Xanthine 
sind im Voranstehenden schon hiufig genannt worden, teils wegen ihrer 
leichten Bildung durch direkte Halogenierung der Xanthine (vgl. S. 1276, 
1281, 1288, 1293), teils weil sie durch ihre Entstehung mittels der 
Gilorphosphor-Reaktion aus Harnsiure bzw. methylierten Harnsiuren 
und die Reduzierbarkeit zu Xanthinen den Ubergang von Harnsauren 
zu Xanthinen vermitteln und den umgekehrten Ubergang infolge der 
Austauschbarkeit ihres Halogens gegen Hydroxyl zulassen (vgl. S. 1263 
Formelreihe Ea, S. 1280 Formelreihe Qa). 

Chior-xanthin' (8-Chlor-2.6-dioxy- purin) — Bildung aus Trichlorpurin 
s. in Formelreihe Ea auf S. 1263, aus Chlorkaffein in Formelreihe Re auf S. 1281 — 
ist ein farbloses, undeutlich krystallinisches Pulver, das beim Erhitzen verkohlt, 
ohne zu schmelzen, und in hei8em Wasser, Alkohol und Eisessig sehr schwer 1lés- 
lich ist. Sein Ammoniumsalz krystallisiert aus warmem, sehr verdiinnten Ammo- 
niak in hiibschen Tafeln. Sein O, O’-Diadthylither — das 8-Chlor-2.6-didthoxy- 
purin’, das aus Trichlorpurin durch Erhitzen mit Natriumithylat in Alkohol auf 
100° in fast quantitativer Weise gewonnen und durch Kochen mit, starker Salz- 
siure zum Chlorxanthin verseift wird, — krystallisiert aus Aceton in Nadeln, sintert 
gegen 190°, schmilzt gegen 209° (korr.) und lést sich in warmem Alkohol sehr 
leicht, leicht auch in Alkalien, Ammoniak und Barytwasser. Das durch direkte 
Bromierung aus Xanthin (vgl. S. 1276) gewinnbare Bromxanthin* la8t sich in 
alkalischer Lisung durch Methyljodid bei 80° leicht zu Bromkaffein methylieren; 
es wird von iiberschiissiger Kalilauge bei 100° kaum angegriffen. — 8-Chlor-theo- 
bromin‘ (vgl. S. 1288) krystallisiert aus siedendem Wasser in Nidelchen, schmilzt 
bei 296—297°, lést sich in etwa 250 Tln. siedenden Wassers und wird beim Er- 
wirmen mit Jodwasserstoffsiure (D: 1-96) und Phosphoniumjodid auf dem Wasser- 
bade quantitativ zu Theobromin reduziert. 

Am meisten untersucht ist von diesen Verbindungen das 8-Chlor- 


kaffein® (1.3.7-Trimethyl-8-chlor-2.6-dioxo-purin-tetrahydrid- 


1. Fiscyer, B. 30, 22386 (1897). — E. Fiscuzr, F. Acn, B. 39, 434 (1906). — 
S. auch H. Bitrz, Hern, B. 52, 778 (1919). 


2 K. Fiscuer, B. 30, 2234 (1897). — Béurincrr & Sdune, D.R.P. 97673 (C. 
1898, II, 694). 
8 E. Fiscner, Resse, A. 221, 343 (1883). — E. Fiscuer, B. 28, 2486 (1895); 


B. 31, 445, 2563, 3272 (1898). 

4 E. Fiscuer, F. Acu, B. 31, 1981, 1984, 1988 (1898). — H. Bitrz, Torr, B. 44, 
1526 (1911). — H. Birrz, Damm, A. 406, 28 (1914). 

Chlor- und Brom-theophyllin: E. Fiscuer, L. Aca, B. 28, 3138 (1895). — 
E. Fiscuer, D.R.P. 86562 (Frou. 4, 1250). — Bonninazr & Séune, D.R.P. 145880 
(C. 1903, II, 1036), — E. Fiscnzr, F. Acu, B. -39, 430 (1906). — E. Fiscner, Hutre- 
ricn, B. 47, 223 (1914). — H. Burz, Srrure, A. 404, 136 (1914). 

Chlor-paraxanthin: E. Fiscazr, F. Acu, B. 39, 427 (1906). 

5 Rocateper, J. 1850, 485. — E. Fiscner, A. 215, 261, 271 (1882). D.R.P. 
90158 (Fro. 4, 1251). B. 28, 2485 (1895); 30, 3010 (1897); 32, 485 Anm. (1899). 
— E. Fiscner, Reese, A. 221, 336 (1883). — Cramer, B. 27, 3089 (1894). — Gon- 
perc, Am. Soc. 18, 364 (1896). — Ernuorn, Baumeister, B. 31, 1138 (1898), — 

82* 
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(1.2.3.6)], das in nahezu quantitativer Ausbeute aus Kaffein in siedender 
Chloroform-Liésung durch Einleiten von Chlor gewonnen wird. Seine, 
von KE. Fiscaer aufgefundene Bildung aus Tetramethylharnsdure (S. 1320) 
durch Erhitzen mit Phosphoroxychlorid: 


CH,-N——CO CH, -N-—-CO 
--— Bes, Y 
OC = =C—NCH)~ 4 > OC 274 G N(CH cI (Y) 
CH,:-N——C—N(CH,)~ CH,-N SS 


war die erste Reaktion, durch welche ein Ubergang von der Harnsiure- 
in die Xanthin-Gruppe gelang. Es stellt weiBe Krystalle dar, schmilzt 
bei 188°, lést sich leicht in starken Sauren, wird aber durch Wasser 
wieder unverandert abgeschieden. Durch Kochen mit alkoholischer 
Kalilauge wird es in 8- Athoxy-kaffein (S. 1320), durch Erhitzen mit 
alkoholischem Ammoniak in 8-Amino-kaffein verwandelt. Dagegen ge- 
lingt die Uberfiihrung in 8-Oxy-kaffein (1.3.7-Trimethyl-harnsiure,. s. 
8. 1318) durch wiBriges Alkali nur mit schlechter Ausbeute, weil die 
Hauptmenge in anderer Richtung zersetzt wird. Durch nascenten Wasser- 
stoff, wie auch durch Wasserstott in Gegenwart’ kolloidalen Palladiuins, 
wird Chlorkaffein zu Kaffein reduziert. Uber seine weitere Chlorierung 
in den Methylgruppen s. S. 1281; ihr Kndprodukt 1’.3’.7’.8-Tetrachlor- 
kaffein! [1.3.7-Tris-(chlor-methyl)-8-chlor-2.6-dioxo- spat tetra- 
hydrid-(1.2.3.6)] — Strukturformel s. in Formelreihe Re auf 8. 1281 — 
schmilzt bei 129—130-5° (korr.) und aie durch Kochen mit verdinnter 
Hssigsiure unter Abspaltung von Formaldehyd in Chlorxanthin verwandelt. 

8-Brom kaffein® (vgl. S, 1293) schmilzt bei 206° und ist selbst in kochendem 
Wasser und Alkohol sehr schwer léslich. Im Gegensatz zum Bromxanthin (s. S. 1300) 
wird es von wiBriger Normalkalilauge (3 Mol.) bei 100° innerhalb weniger Minuten 
vollstiindig zersetzt (vgl. dazu S. 1265), wobei ein bromhaltiges, leicht wasserlisliches 
Umwandlungsprodukt entsteht. Mit sicdendem alkoholischen Kali aber liefert es 
ohne Ringaufspaltung unter Bromaustausch das 8-Athoxy-kaffein (S. 1320). 


Wie am SchluB der Monooxy- bzw. Monooxo-Verbindungen (S. 1270), 
so haben wir auch hier noch den Fall zu besprechen, daB zwei Sauer- 
stoffatome an den Purin-Kern bei héherer Hydrierung gebunden 
sind. Wieder ist es die elektrolytische Reduktion, die von den Ver- 
bindungen mit niichsthéherer Sauerstotizahl (also mit 830) zu diesem 


Boarincer & Séune, D.R.P. 105050 (C. 1899, II, 1078): 111312 (C. 1900, II, 604); 
145880 (C. 1903, II, 1036); 151190 (C, 1904, I, 1586); 153122 (C. 1904, II, 626). 
— Hoécasrer Farswerxe, D.R.P. 142896 (C. 19038, II, 403). — E. Fiscunr, F. Acu, 
B. 39, 423 (1906). — A. Baumann, C. 1913, II, 2036. — Rosexuunn, Zerzscue, B. 
51, 582 (1918). 

' KE. Fiscuer, F. Acn, B. 39, 482, 434 (1906). 

> ScnuLTzen, Z. 1867, 616. — KE. Fiscner, A. 215, 264 (1882). B. 31, 3272 
(1898). — Gomsera, Am. Soc. 18, 370 (1896). 
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Typus fiithrt. Durch sie erhielt Tareu! aus der Harnsaure neben Tetra- 
hydroharnséure (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 768) das Puron — ein Diomy- 
purin-tetrahydrid bzw. Dioxo-purin-oktahydrid, dessen Bildung folgender- 
maBen zu formulieren ist: 


HN——CO HN 0H: 

OUa AC Nhe 5 4 6H HO OC. . CH--NH : (Z) 
= me co 2 3 i SSS 

FNC ENT HN CH_—_NB- 


N-Methyl-Derivate des Purons wurden analog aus einigen N-méthylierten 
Harnsauren gewonnen. 

Puron lést sich in etwa 4!/,'TIn. kochenden Wassers auf und krystallisiert 
daraus beim Erkalten in Na&delehen. Es briiunt sich oberhalb 230° und zersetzt 
sich etwas iiber 250° unter kriftiger Gasentwickelung. Es entfirbt Kaliumper- 
manganat bei gewohnlicher Temperatur auch nach dem Ansauern erst nach mehr- 
stiindigem Stehen. Bei fortgesetztem Kochen mit Barytwasser wird es unter Bildung 
von Ammoniak und Kohlendioxyd zerlegt; hierbei werden genau 2 Mol. CO, aus 
1 Mol. Puron abgespalten. Puron besitzt basische Eigenschatten nicht oder nur in 
sehr geringem Male. Auch saure Kigenschaften gehen ihm ab. Beim Erwidrmen 
mit Alkali aber wird es gelést unter Isomerisation zu dem Isopuron, das sich von 
ihm durch saure Natur und ungesiittigten Charakter (sofortige Entfirbung von 
Kaliumpermangapat) unterscheidet. Wahrend Puron keine Reaktion mit Eisen- 
chlorid zeigt, gibt Isopuron in wabriger Lésung braunviolette Fiirbung. — Analoge 
Isomerisationen erleiden die N-methylierten Purone, mit Ausmahme des aus der 
Tetramethylharnsaéure entstehenden ‘l'etramethylpurens, das bei der Behandlung mit 
warmem Alkali véllig unverindert bleibt. 


3. Verbindungen mit drei un esocyclischen hohlenstoff gebuudenen 
Sauerstoffatomen. 


Da das Purin-Molekiil (vgl. Formel I auf S 1248) nur drei an 
Kohlenstoff gebundene Wasserstoffatome enthilt. kann es nur ein einziges 
C-Trioxy-purin geben. Hs ist das 2.6.8-Trioxy-purin, das eine der 
desmotropen Formulierungs-Méglichkeiten der Harnsiure (acidum 
uricum) darstelilt; ihre Formulierung und Bezeichnung als Trioxo- 
Derivat des hexahydrierten Purins s. in der Tabelle Nr. 13 auf S. 1252 
unter Nr. 3, tiber weitere Desmotropie-Méglichkeiten vg]. 8. 1254, 1258. 
Die Ableitung ihrer Struktur wurde schon S. 1261—1262 gegeben. 

In ihrer Trioxo-Form (VIII aut S. 1262) erscheint die Harnsiure als Diureid 
der T¥ioxy-acrylsiiure (HO),C : C(OH)-CO,H. 

Die Harnsiiure? wurde 1776 von ScHEELE in den Blasensteinen 
und im Harn des Menschen entdeckt; zu gleicher Zeit hatte BERGMANN 
sie in den Blasensteinen gefunden. Ihre elementare Zusammensetzung 
‘im Sinne der Forme! C,H,0,N, stellten 1834 gleichzeitig Lrepic und 
MirscHEriicit fest. 


\ 


1B. 34, 258, 279 (1901). — S. ferner Taret, Houseman, B. 40, 3743 (1907). 
2 Zur Geschichte s. E. Fiscuer, B. 32, 435 ff. (1899). 
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Der Harn des Menschen enthalt Harnséure nur in geringer Menge’; 
innerhalb 24 Stdn. werden vom erwachsenen Manne im Mittel 0-6 g 
ausgeschieden (vgl. dazu Bd. 1, Tl. Il, 8.1381 die sehr viel gréBere 
Menge des Harnstoffs). 

Die Harnsiure-Ausscheidung kann eine Steigerung durch pathologische Zu- 
stinde? (z. B. Fieber, Leukamie), durch reichliche Zufuhr von _proteinreicher 
Nahrung’, sowie durch manche als Arzneimittel* benutzte Stoffe (z. B. Salicylsiure) 
erfahren, Eine Steigerung auf etwa das Doppelte bis Dreifache der normalen Menge 
bewirkt das Atophan® (s. S. 1007—1008); der Steigerung, die nach seiner Dar- 
reichung unmittelbar eintritt, folgt dann eine Herabsetzung der Ausscheidung unter 
den Normalbetrag. Andererseits liegen auch Angaben vor, daB gewisse Stoffe (z. B 
Chinin) eine Verminderung der Harnsiure-Ausscheidung bewirken ®. 

Wahrend beim Menschen — und 4hnlich liegen die Verhaltnisse 
iiberhaupt bei den Sadugetieren’, auch bei den Fischen® — die Harn- 
siure als Ausscheidungsprodukt nur eine untergeordnete Rolle spielt’, 
ist sie bei Vigeln und Reptilien das wesentliche stickstoff- 
haltige Endprodukt des Hiwei8-Stoffwechsels’® Bei ihnen be- 
stehen die stickstoffhaltigen Stoffe der Exkremente gréftenteils aus 
Harnsdure. Fourcroy und VavuQueLin stellten zuerst 1805 deren reich- 
liches Vorkommen in den Exkrementen der Végel fest, und 10 Jahre 


1 Vgl. dazu: Puarr, Am. Soc. 19, 383 (1897). — Learues, C. 1907, I, 415. — 
Marnuarp, C. r. 147, 711 (1908). — Hanzi, Haws, C. 1909, 1, 564. — Fausrxa, 
©. 1914, I, 1200. 

Verhaltnis der Harnsdiure-Ausscheidung zur Ausscheidung der anderen Purin- 
kérper: Fauvet, C, r. 142, 1292, 1428 (1906). 

2 Vgl.: Horpaczewsxi, M. 12, 255-(1891). — Luatues, C. 1907, I, 1553. — 
Finflu8 von iibermaBigem Wassergenu8: Ruton, Haws, Am. Soc. 32, 1686 (1910). 

% Vgl. dazu: Weintraup, C. 1895, II, 234, 310. — Unser, B. 29 Ref., 236 
(1896). — Muinxowsx1, C. 1899, 1, 212. — Preit, H. 40, 1 (1903). — Fr. Franz, 
ScuitrennErM, H. 63, 269 (1909). — Purimmer, Dick, Lies, C. 1909, II, 1266. — 
SmerAnga, C. 1911, I, 829. — ‘l'aynor, Rose, OC. 1914, Il, 1167. — Lewis, Dorsy, C. 
1919, I, 485. — Lewis, Dunn, Dorsy, C. 1919, I, 485. 

Einflu8 von Fett und Kohlenhydrat: Umepa, C. 1916, II, 1175. — S. auch 
SuerMan, Am. Soc. 25, 1159 (19083). 

“ Vgl.: Bourann, C. 1896, I, 723. — Unrrci, C. 1901, II, 1024. — Huprer, H. 
37, 302 (1903). — Rocxwoop, van Epps, C. 1907, II, 1802. — Anu, A. Pth. 74, 119 
(1913). — Denis, C, 1916, I, 624. — 8S. auch J, Pont, Bio. Z. 78, 211 (1917). 

EinfluB des Alkoholgenusses: Krizcer, C. 1916, II, 1047. 

* Nicorater, Doury, Deutsches Archiv f. klin. Medizin 93, 331 (1908). — Vel. 
weitere Literatur in FuBnote 5 auf S. 1007—1008. 

® Vel. z. B. Horsaczewsk1, M. 12, 244 (1891). 

" Vel. z. Bs: Mirrecnacu, H. 12, 463 (1888). — Souomin, H. 23, 497 (1897). — 
Gisson, C. 1908, I, 1014. — Hunver, C. 1914, Il, 577. — Hammerr, C. 1916, I, 
23. — Vgl. indessen We.ts, C. 1919, I, 389. 

8 Vgl. z. B. Denis, C. 1918, I, 725. 

* In den Fices findet sie sich nicht; ygl. Sciuirrenuetm, C. 1907, 1, 980. 

© Uber Harnsiure im Harn verschiedener Tierarten vgl. Euuincers ,,Chemie 


des normalen Harns“ in Orrenueimers Handbuch der Biochemie, Bd. III, erste 
Hilfte (Jena 1910) S. 536 ff. 
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spater fand Prout, da8 die Exkrenfente der Boa Constrictor zu 90°/, 
aus Harnsaure bestehen. Der Guano der Siidseeinseln, der etwa 25 °/, 
Harnsdure enthalt, und Schlangenexkremente sind seither die ge- 
brauchliehen Rohstofie fir die Darstellung! der Harnsdure; fiir tech- 
nische Zwecke kommt besonders der Guano seiner Billigkeit wegen in 
Betracht. 


Sehr geringe Mengen von Harnsiure foden sich im Blut*. Bei purinfreier 
Kost enthalt normales Menschenblut 0-02—0-04 °/,,; Darreichung von pean 
bewirkt im Gegensatz zum Einflu8 auf den Harnsiiuregehalt des Harns (vgl. 8.1302) 
eine Verminderung der Blutharnsiure. 

Auch in den Organen und Geweben des normalen Tierkérpers sind geringe 
Ilarnsiure-Mengen vielfach gc funden worden’. 


Uber die Frage, auf welche Weise sich im tierischen Organismus 
die Bildung der Harnsaure vollzieht, liegt eine auBerordentlich umfang- 
reiche Literatur* vor. Beim Menschen fithrt man sie heute allgemein 
auf eine oxydative Umwandlung der (in den Nucleinen gebundenen oder 
im Organismus praformicrten) Purinkérper niedrigerer Oxydationsstufe 
(vg], S. 1260 ,,Nucleinbasen“) zuriick; man unterscheidet hierbei vielfach 
,endogene“ Harnsiiure, die aus dem Zellmaterial des Organismus stammt, 
und ,,exogene“ Harnsiure, die aus dem Puringehalt der zugefihrten 
Nahrung hervorgeht. Auch bei den Végeln nimmt man an, daB ein 


1 Vgl.: Arrpe, A. 87, 237 (1853). — Goxzssmann, A. 99, 374 (1856). — Guipss, 
J. 1869, 729. Ann. Suppl. 7, 324 (1870). 

* Vgl. dazu: Garrop, J. 1849, 529. — Perren, C. 1898, II, 1105. — Bruascu, 
ScuirrensELu, C. 1907, iI, 1545. — Gupzent, H. 63, 455 (1909). Bio. Z. 25, 429 
(1910). — Becusoup, vines Bio. Z. 20, 189 (1908); 64, 471 (1914). — Bass, 
Wiecuowss1, C. 1913, J, 331. — Osermayer, Popper, Zack, C. 1913, J, 659). — 
Fo.tx, Denis, C. 1918, I, 1295. — Sreinitz, H. 9O, 108 (1914). — Bass, A. Pth. 
76, 40 (1914.) — E. Frang, Picrrciza, A. Pth. 77, 361 (1914). — Bexuoter’ C. 
1915, II, 675. — Fring, Cuace, C. 1915, II, 750. — Dae C. 1916, I, 111, 624. -- 
Faien,& . Pth. 83, 283 (1918). — Myers, Five, C. 1919, III, 109. 

EinfluB von Atophan und nahestehenden oe auf die Blutharn- 
siure: Griessacu, Samson, Bio. Z. 94, 277 (1919). 

Vorkommen im Speichel: v. Noorpen, J. Fiscuer, C, 1916, L 828. 

3 Vol. z. B.: Crozrra, A. 99, 291, 304. (1856). — Lyman, C. 1898, II, 1273. — 
Friepericia, C. 1912, I, 1578. — Fine, C. 1916, I, 714. —- Weuts, C. 1917, 1, 788. 

4 Zusammenfassung ygl. in Orrexnetmers Handbuch der Biochemie, Bd. IV 
erste Halfte (Jena 1911), S. 511, 522, sowie iv ABDERHALDENS Lehrbuch d. physivolog 
Chemie, 3. Aufl. (Berlin u. Wien 1914—1915), 8. 587-—592, 688, 691. 

Aus der Original-Literatur vgl. z. B.: Meyer, Jarré, B. 10, 1930 (1877). —— 
Minsowsg, B. 18 Ref, 644 (1885); 19 Nef., 614 (1886). — Mares, M. 13, 101 (1892). 
C. 1910, II, 1068; 1913, J, 725. — MKowatewski, Sasasxin, H. 33, 210 (1901). — 
M. Kriezr, J.Scutpr, H. 34, 549 (1902). -—- Wuener, 2. Ph. P. 2, 42 (1902). — 
Miurroy, C. 1904, 1, 110. — Borian, H. 43, 532 (1905). — Preivrer, B. Ph. P. 10, 
324 (1907). — Frrepmann, Manne, A. Pth. Suppl.-Bd. 1908, 199. — Leonarp, Jones, 
C. 1909, IT, 1755. — Smeraxka, C. 1911, I, 830; 1913, I, 726. — Menper, Stevie, 
C. 1915, II, 1118. 

Cher Harnsiure-Stotfwechsel niederer Tiere vel. Surima, Z. B. 63, 223 (1914). 


’ 
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Teil der Harnséure aus den Nucleinbasen entsteht; der gréBere Teil 
aber ist bei ihnen auf Rechnung der Synthese aus Aminos’uren — den 
Bausteinen der Proteine — zu setzen. Minkowski hat nachgewiesen, 
daB die Leber fiir die Harnsiure-Bildung der Végel eine wichtige Rolle 
‘spielt; denn bei ihrer Ausschaltung wird nur eine ganz geringe Harn- 
siure-Menge erzeugt. 

Bei gewissen pathologischen Zustinden des menschlichen Organis- 
mus kommt es zur lokalen Ablagerung fester Harnsaéure. So bestehen 
die Nieren- und Blasensteine oft fast ganz aus Harnsiure bzw. harn- 
sauren Salzen. Bei der Gicht! findet man sie als Ablagerung in den 
Gelenken, dem Knorpelgewebe, den Nieren und anderen Organen. 


Die Liésung des oft und lange vergeblich angestrebten Problems, 
Harnsaure synthetisch zu gewinnen, gelang zuerst 1882 HonBaczEewsk1’. 
Er erhielt Harnsiure durch Erhitzen von Glykokoll mit Harnstoff — 
cine Reaktion, die indes in ihrem Verlauf nicht klar ist, nur beim 
Arbeiten mit kleinen Mengen gelingt und auch dann nur sehr geringe 
Ausbeuten liefert. - 

Etwas bessere Ausbeute (15 °/,) erhielt Horsaczews«1* durch Zusammenschmelzen 
yon Trichlormilechsiureamid mit Harnstoff. 

Die erste durchsichtige Synthese fiihrten R. BeHREND und Roosrn! 
1888 aus, indem sie die Isodialursaure (S. 1206), die durch weitere Um- 
wandlungen des aus Acetessigester und Harnstott aufgebauten Methyl-: 
uracils (S. 1191) erhalten war, mit Harnstoft erhitzten: 


HN-—c0 HN 60 

oc co + HN = 2H.0 .NH. i 
Ege 23300 90 EGY Gee Sarah Si 

HN——CH-OH H,N~ _ HN——C.NH~ 


Sieben Jahre spiter fanden Emi Fiscuer und Lorenz Acu den schon 
S. 1249 in Gleichung A erlauterten Ubergang von der Pseudoharnsaure 
(S. 1197) zur Harnsdure®; dieser ist das Endglied einer Reihe von glatt 
verlaufenden Reaktionen, die von der Malonsaure ausgehen: 


1 Uber Pathogenese der Gicht vgl. Anperuatpens Lehrbuch der Physiolog. 
Chemie, 3. Aufl. (Berlin u. Wien 1914), S. 698 ff. 

Aus der Original-Literatur vgl. z. B.: Sorrsyer, H. 40, 25 (1903). — B. Buocn, 
IT. 51, 472 (1907). — Bruascu, Scurrrennetm, C. 1907, Il, 1546. — Neusvapr, C. 
1912, I, 1493. — Bass, Herzpere, C. 1918, I, 1051. — Cxavssin, C. 1919, I, 201. 
— Jasrrowitz, Bio. Z. 94, 324 (1919). 

2 B, 15, 2678 (1882). M. 6, 356 (1885). 

* M. 8, 201 (1887). — S. ferner ebenda S. 584, 585. — S. auch FormAner, J. 
24, 3419 (1891). 

4 A. 251, 235, 248 (1888). 

° KE. Fiscner, L. Acu, B. 28, 2473 (1895). — E. Fisuner, B. 30, 559 (1897). — 
Bourincer & Séune, D.R.P. 94283 (C. 1898, I, 229). : 

Synthese aus Isoharnsiure (S. 1197): E. Fiscugr, Tiéiuner, B. 35, 2563 (1902). 


on 
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H,N co. OH HN--—CO 
OC + CH, —> oC CH, 
H,NCO-OH HN—-CO 
(Barbitursiiure) 
HN—cCO HN——G0 
> oC O:N-OH “HH, oC CH-NH, 
HN—CO -.  HN-—co 
(Violursiure) (Uramil) 

i dee OOS HN——CO. 

AA 0c | CH TENG Gs "+ oc C—NHA 0 (1) 
HN—-CO H,N~ ; HN——C—NH- 
(Pseudoharnsdure) 

Endlich wurde 1900 von W. Trappe! das 4.5-Diamino-2.6-dioxy-pyr- 
imidin — und damit mittelbar die Cyanessigsaure (vgl. Formelreihe F¥ 


auf S.1263—1264) — zum Ausgangspunkt einer Synthese gemacht; diese 
ist schon S, 1214 (Gleichung M) besprochen und formuliert. 

In Leberextrakten wird Harnsiiure aus Dialursiiure (S. 1203) und Harnstoff 
synthetisiert”. 

Rein chemische Bildungen der Harnsiure aus anderen Purin- 
kérpern sind schon erwahnt worden (vgl. S. 1270 die Riickbildung aus 
2.6-Dichlor-8-oxy-purin® und 8. 1276 in Formelreihe O den Ubergang 
von Xanthin in Harnsaure* durch Vermittelung der Azokuppelung). Fir 


die Deutung der Harnséure-Bildung im tierischen Organismns (vgl. 


S. 1303—1304) ist es wichtig, daB man die enzymatische Uberfihrbar- 
keit der Nucleinbasen in Harnsdure durch Wirkung von gewissen Organ- 
extrakten bei Luftzutritt nachweisen konnte’°. 

Fir menschliche Organe wurde diese Fahigkeit nur bei der Leber gefunden. 
und auch bei ibr nur gegeniiber Guanin. Dieser Vorgang hat die Wirkung zweier 
Enzyme zur Voraussetzung: eines desamidierenden (Desamidase), welches Guanin in 
Xanthin verwandelt (vgl. S. 1273), und eines sauerstoffiibertrag genden, welches die 
Oxydation des Xanthins vermittelt (Xanthinoxydase). Vgl. auch 8. 1334. 


Harnsadure® bildet ein farbloses, geruch- und_ geschmackloses, 


1 B. 33, 3038, 3045 (1900). — S. ferner T. B. Jounson, Jouns, Am. Soc. 36, 
549 (1916). 

? Ascouy, Izar, H. 62, 347 (1909); 73, 325 (1911). 

Uber enzymatische Bildung aus «-Oxyisobuttersiure (baw. Cholesterin) in 
Giegenwart von Ammoniak s.: Traxrra-Mosca, Avotion1, G. 40, II, 368 (1910). —- 
Traerra-Mosca, Mizzenmacuer, G. 40, II, 378 (1910). 

3 E. Fiscuer, L. Acn, B. 30, 2211 (1897). 4 H. Fiscuer,. H. 60, 75 (1909). 

_> Vgl.: Srrrzer, C. 1899, IT, 214. — Scurrrennerm, H. 42, 251 (1904); 43, 
228 (1904); 45, 121 (1905); 46, 354 (1905); 57, 21 (1908); 68, 248 (1909). — Buriay, 
H. 48, 497 (1905). — Lanpmann, H. 92, 436 ff. (1914). 

6 Verbrennungswirme: Stroumann, Lanapein, J. pr. [2] 44, 390 (1891). — 
Martienon, A. ch. [6] 28, 349 (1893). 

Absorptionsspektrum: Dufré, C.r.141,72 (1905). — Harriry, Soc. 87, 1814 (1905). 
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krystallinisches Pulver. Aus heiBem Wasser fallt sie in mikroskopischen 
rechtwinkligen Tafelchen!, desgleichen aus wenig konz. Schwefelsiure’ 
durch Verdiinnen mit Wasser. Sie zersetzt sich beim Erhitzen (vgl. 
S. 1308), ohne zu schmelzen; auch im Vakuum des Kathodenlichts ist sie 
nicht fliichtig’. Sie ist auBerordentlich schwer liéslich in Wasser‘, bei 
18° in 39500 Tin., bei Siedehitze in 1250 Tin.; in Alkohol und Ather 
ist sie ganz unldslich. Noch weniger leicht als von Wasser, wird die 
Harnsaiure von normaler Salzsiure und normaler Schwefelséure auf- 
genommen; selbst in ca. 6fach normaler Salzsiure und Schwefelsdure 
lést sie sich nicht leichter als in Wasser®. In Schwefelsiure von tiber 
60°/, ist sie betrachtlich léslich®. In Ammoniak ist sie sehr wenig 
léslich, leicht aber in Alkalilaugen. 

In tierischen Fliissigkeiten findet man zuweilen mehr Harnsdure gelést, als 
nach der Léslichkeit der freien Harnsdure bzw. ibrer primaren Alkalisalze (vgl. 
unten) erwartet werden kann’; dies wird auf die Bildung kolloidaler Lésungen ® zu- 
rickgefiihrt (vgl. S. 1308 iibersiittigte Losungen der Salze). 

Aus konz. Schwefelsiure schieBt eine Verbindung® von der Zu- 
sammensetzung C,H,O,N, + 2H,SO, in groBen Krystallen an, die an 
der Luft leicht Wasser anziehen und dabei Harnsaure abscheiden. Deutet 
dies auf eine gewisse Fahigkeit zur Funktion als Base hin, so zeigen 
doch die oben erwdhnten Léslichkeitsverhaltnisse, daB selbst in mehr- 
fach-normaler Salzsiure und Schwefelsiure die Harnsaiure keine posi- 
tiven Ionen zu bilden vermag. 

Dagegen besitazt sie die ausgesprochene Natur einer schwachen 
Siure. Ihre Dissoziationskonstante!” K wurde bei 18° zu 0.000151 
gefunden. 


' R. Beurenp, Roosen, A. 251, 250 (1889). 

2 H. Bitrz, Heyy, A. 413, 67 (1916). I 

5 Krarrr, Weiranp, B. 29, 2242 (1896). 

‘ Vgl.: Buarez, Deniais, C. r. 104, 1847 (1887). — R. Bennenv. Roosenx, A. 
251, 251 (1889). — Sane, B. 28 Ref., 1061 (1895). — His son., Pact, C. 1900, II, 
42. H. 31, 1, 9, 29 (1900), — Gunzenr, H. 60, 25 (1909). — U. Birtz, Heyy, A. 
413, 123 (1916). 

5 His son., Paut, H. 31, 64 (1900). | 


° Taret, B. 34, 263 (1901). — Léslichkeit in Essigsiure: Rosst, Bio. Z. 54, 
297 (1913). 

" Vgl. dazu: Mc Cruppen, Am. Soc. 26, 280 (1904). — Tayzor, G. 1906, I, 
861 —— Hasgins, C. 1917, 1, 664. — 8. auch Hinpuxpe, C. 1912, If, 733. 

Léslichkeit in Mineralwiissern: Jauns, Ar. 221, 511 (188%). — Léslichkeit in 
hydrotropisch wirkenden Salzen: Nevsere, Bio. Z. 76, 169 (1916). 

° Vgl.: Scuapr, Bopen, H. 83, 347 (1913); 86, 238 (1913). —— Becunorp, 
Aveouer, Bio, Z. 64, 479 (1914). — S. dagegen Gunzenr, H. 89, 253 (1914). — 
S. auch Benorr, C. 1920, I, 188. 

® Frivzscue, A. 28, 332 (1838). — Dessaranes, J. 1854, 469. — J. Lowe, 


%. 1866, 249. 


© Hisson., Paur, H. 31, 5, 29 (1900). — Gupzent, H. 60,27 (1909). — Wienr- 
man, Jones, Am. 46, 102, 105, 106, 110 (1911). — Cancaanr, R.A. Le [51 25, I, | 
645 (3916). | | 
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Nach Zusatz von Formaldehyd KBt sich Harnsiure scharf als einbasische 
Saure titrieren'. 

Sie bildet zwei Reihen? von Salzen? (Urate): primare von der Zu- 
sammensetzung Me'C,H,O,N, und sekundare Me,'C,H,O,N,. Unter ihner 
sind in biochemischer: Hinsicht die Salze der fixen Alkalien und des 
Ammoniums wichtig. Primares Natriumurat bildet hiufig den wesent- 
lichen Bestandteil von Harnsteinen. Primares Ammoniumurat wird in 
Harnsedimenten, Blasen- und Nierensteinen angetroffen und findet sich 
in den Schlangenexkrementen. Die Harnsedimente enthalten meist auch 
primares Kaliumurat. Geléstes Natriumurat ist im Blut anzunehmen. — 
Die primaren Alkalisalze sind in Wasser schwer, die sekundaren Salze 
der fixen Alkalien viel leichter léslich. 

Primares Ammoniumurat NH,-C,H,0,N, ist in gesittigter Salmiaklésung 
ganz unléslich (vgl. S. 1307 die Anwendung zur Bestimmung der Harnsiure). Bei 
den Bestimmungen der Léslichkeit in Wasser durch Schiitteln mit Wasser wurde 
fiir dieses Salz und die iibrigen primaren Alkalisalze die Beobachtung gemacht, daB 
die Léslichkeit bei sehr lange  fortgesetztem Schiitteln allmiihlich bis zu einem 
Minimalwert sinkt; zur Deutung dieser Erscheinung wird die Annahme einer Um- 
lagerung zwischen desmotropen Formen der Harnséure herangezogen. Als Maximal- 
wert wurde fiir das primaire Ammoniumurat bei 18° die Léslichkeit 1: 2415 ge- 
funden. Das sekundare Ammoniumurat zu, isolieren, ist nicht gelungen. — 
Primires Natriumurat NaC,H,0,N, + H,O fallt aus hei8em Wasser als volu- 
minéser, aus feinen Nadelchen bestehender Niederschlag; seine wibrige Lésung 
reagiert neutral oder héchstens ganz schwach alkalisch. Bei 18° wurde als Héchst- 
wert (Anfangswert) der Léslichkeit in Wasser 1:1201, als niedrigster Wert (End- 
wert) 1: 1270 gefunden; bei 37° (Koérpertemperatur) sind die entsprechenden Werte 
1:665 und 1:710. Fir siedendes Wasser ist die Léslichkeit ca. 1:125.. Sekun- 
dares Natriumurat Na,O,H,O,N, + 2H,O (im Vakuum getrocknet) verliert bei 
110° 1 Mol. Krystallwasser und wird bei 140° wasserfrei; es wird von weniger als 
100 Tin. kalten Wassers mit stark alkalischer Reaktion aufgenommen, wobei es un- 

_vollstindige Hydrolyse in Atznatron und primdres Urat erleidet. Aus seiner Lésung 
wird durch Einleiten von Kohlendioxyd das primare Urat gefallt. — Fiir primires 
Kaliumurat KC;H,0,N, wurde bei 18° als Héchstwert der Wasserldslichkeit 
1: 653, als niedrigster Wert 1: 716 gefunden. 


1 Sérensen, Bio. Z. 7, 99 (1908). 

2 Die sogenannten ,,Quadriurate“ von der Zusammensetzung Me'C,H,O,N, 
+ C,H,0,N, sind als Gemische von primiren Uraten mit Harnsiure (bzw. feste 
Lésungen) erkannt. Vgl.: Rincer, H. 67, 334 (1910); 75, 13 (1911); 89, 321 (1914). 
— Konter, H. 70, 360 (1910); 72, 169 (1911); 88, 259 (1913). — O, Rosennem, H. 
71, 272 (1911). --- Rinazr, Scumurzer, H. 82, 209 (1912). 

8 Vel.: Lipowrrz, A. 38, 352 (1841). — Benscn, A. 54, 189 (1845). — Auran, 
Benscu, A..65, 181 (1848). — Baumearren, A. 117, 106 (1861). — v. Scuituina, A. 
122, 241 (1862). — Many, J. 1863, 621. — R. Besrenp, Roosen, A. 251, 251 (1889). 
— Maricenon, A. ch. [6] 28, 362 ff. (1893). — Martinpare, C. 1905, II, 881. — 
Avtp, Soc. 91, 1046 (1907). — Gupzent, H. 56, 150 (1908); 60, 38 (1909); 89, 253 
(1914). — Rincer, H. 67, 332 (1910). — v. Kwaret-Lenz, Wixcnowsk1, H. 77, 303. 
M. 33, 451 (1912). — Mesernirzxy, C. r. 154, 770 (1912). — Kern, Lazarus, Bio. Z. 
42, 82 (1912). — Scuape, Boven, H. 83, 347 (1913); 86, 238 (1913). — Bercuuocn, 
ZreauER, Bio. Z. 64, 479 (1914). — Freopenserc, Utarmann, B. 52, 1512 (1919). — 
Jastrowitz, Bio. Z. 94, 345 (1919). — A. Miuuer, Z. a. Ch. 109, 257 (1920). 


if 
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Unter gewissen Bedingungen gewinnt man iibersiittigte Lésungen, die eine viel- 
fache (zehnfache und noch biéhere) Menge harnsauren Alkalis enthalten, als der — 
wahren Léslichkeit entspricht (vgl. S. 1306). Wenn man z. B. zu Harnsaure, die in 
siedendem Wasser suspendiert ist, tropfenweise langsam Normalalkali zufiigt, so dab © 
die Lésung niemals ausgesprochen alkalisch reagiert, kann man eine Lésung be- 
reiten. in der ca. 2°/, Harnsiure enthalten sind. Solche Lisungen bleiben auch 
beim Abkiihlen einige Zeit klar; bei plitzlicher Abkihlung erstarren sie 2u 
Gallerten. 

Primires Caleciumurat Ca(C,H,0,N,), + 2H,O ist selbst in heiBem Wasser 
fast unldslich. Doch lassen sich in der eben geschilderten Weise durch vorsichtigen 
Zusatz von Kalkwasser erhebliche Mengen von Harnsdéure in Lésung bringen. 

Harnsaure zersetzt sich bei der trockenen Destillation! unter 
Bildung von Harnstoff, Cyanwasserstoff und Cyanurséure und Huinter- 
lassung von Kohle. 

Gegeniiber hydrolysierenden Agenzien ist sie ziemlich be- 
stindig. Sie wird durch langes Kochen mit ‘konz. Salzsiure kaum zer- 
setzt, auch beim Kochen mit konzentrierter Kalilauge nur sehr langsam 
angegriflen?. Immerhin laBt sich schon bei lingerer Berithrung mit 
Wasser eine Zersetzung nachweisen*®. Beim Erhitzen mit Jodwasser- 
stoffsiure auf 160—170° erfolgt Spaltung unter Bildung von Glykokoll? 
(vgl. dazu 8. 1275). 

Auch durch reduzierende Agenzien wird Harnsaure nicht leicht 
angegriffen. Selbst bei monatelanger Einwirkung von Natriumamalgam 
bleibt sie unveraindert’. 

Bei der elektrolytischen Reduktion® in wasserhaltiger Schwefelsiure nimmt 
sie aber reichlich Wasserstoff auf und liefert neben Puron und Isopnron (8S. 1301) 
die Tetrahydroharnsaure C,H,O,N, (vgl. Bad. IJ, ‘Tl. II, 8. 768), die bei 212—213° 
unter Gasentwickelung schmilzt und synthetisch aus «, 6-Diamino-propionsidure durch 
Kinwirkung von Kaliumcyanat erhalten werden kann‘. 

Beim Erhitzen auf ca. 160° mit frisch bereitetem Schwefelammonium ® entsteht 
Thiouramil (S. 1223—1224); mit altem Schwefelammonium entsteht ein Gemisch von 
Stoffen, das, mit Salpetersiiure behandelt, Azurilsiure C,H,O,N, liefert. 

Empfindlich ist dagegen Harnséure gegen Oxydationsmittel. Sic 
reduziert demgem&B in alkalischer Lésung Kupfer- und Silbersalze®. 


* Vel.: Wouter, P. 15, 626 (1829). — Wouter, Livste, A, 26, 248 (1838), 

* Srarpier, A. 78, 287 (1851). 

* Vel.: Maanier ve LA Source, BI. (2] 23. 483 (1875). —- Kreipr, M. 14, 113 
(1893). — Hissun., Paun, H. 31, 10, 39, 78 (1900). — Gupzenr. H. 60, 33 (1909). 

Uber Zersetzung durch Alkalien vgl.: E. Fiscuer, B. 31, 8267 (1898). -~ 


Iinscusrem, A. Pth. 59, 397 (1908). — Scuirrennetm, Wiener, H. 62, 101 (1909). 
~~ Stevens, May, Am. Soc. 33, 434 (1911). — May, Am. Soe. 33, 1783 (1911): 
* Srreceer, Z. 1868, 215. > K, Fiscner, B. 17, 329 (1884). 


° Varet, B. 84, 258 (1901). — Tarer, Houseman, B. 40, 3145 (£907). 

mer. P- Ransindoed Soe. 97, 1816 (1910). 

* E. Fiscuer, L. Acu, A. 288, 157 (1895). — Wermen, Niemtowicz, M. 16, 
125 (1895). 

° Vgi.: H. Scurrr, A. 108, 66 (1859). — Worm, Mitrer, C. 1882, 520. — § 
auch Bavxe, J. pr. [2] 47, 546 (1898). 
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Der Verlauf der Oxydation ” ist je nach den Bedingungen sehr 
mannigfaltig. In saurem Mittel erfolgt der bereits mehrfach erwahnte 
Zerfall in Alloxan (S. 1199 ff.) und Harnstoff, der wahrscheinlich folgender- 
maBen zu formulieren! ist: 


HN—CO HN-——CO 
OC C—NH + H,O +0 =.0C  C(OH)-NH 
S00 Seba; 
uN CN HN-—((OH)-NH Ge 
HN—-CO 2 
SOC. 0/60 tyes (C) 
-HN—CO ; 


Das hier angenommene Zwischenprodukt (,,Harnsiureglykol“, vgl. S. 1323) ist 
zwar selbst als direktes Oxydationsprodukt der Harnsiure nicht mit Sicherheit beob- 
achtet worden®, aber sein Dimethylather (vgl.S. 1327) konnte durch Einleiten yon 
Chlor in die methylalkoholische Suspension der Harnsiiure in fast quantitativer 
_ Ausbeute gewonnen werden® 


Alloxan bildet sich z. B. (vgl. S. 1200) beim Eintragen von Harn- 
saure in starke Salpetersiure* unter lebhafter Gasentwickelung (Kohlen- 
- dioxyd und Stickstoff), bei der Einwirkung von Chlor in Kisessig, dem 
mehr als 3 Mol.-Gew. Wasser (auf 1 Mol.-Gew. Harnsdure) zugesetzt 
sind5, bei der Kinwirkung von Jodsaure®. 

Die Parabansiure (S. 463), die bei energischer Oxydation der Harnsiure in 
saurer Lésung auftritt, entsteht durch weitere Oxydation des Alloxans (vgl. S. 1201, 
Formelreihe A). 

Wahrend hierbei die Imidazol- Halfte des Purin-Kerns zerstért wird, 

kann man sie bei der Oxydation in neutralem oder alkalischem Mittel un- 
versehrt erhalten. Das typische Oxydationsprodukt wird dann das Allantoin 
(S. 458 ff.). Dieses bildet sich z. B. bei der Oxydation mit Bleisuperoxyd 
in siedendem Wasser’, mit Wasserstofisuperoxyd in schwach alkalischer 
oder neutraler, fast siedender Liésung’, bei der Kinwirkung von Jod 
auf die tiberschiissiges Alkali enthaltende alkalische Lésung® und sehr 
glatt bei der Oxydation mit kalter Kaliumpermanganat-Lisung ”. 


1H. Buzz, A. 368, 170 (1909). ? Vel. H..Burz, B. 47, 460 (1914). 
8 H. Binrz, Heyn, A. 413, 16 (1928). 
4 Wouter, Lresia, A. 26, 244, 253, 255, 262, 285 (1838). 
5 H. Brrz, Heyn, A. 413, 60 (1916). 
® Vel.: Virat, C. 1898, 1, 666. — Bovitrer, BL. [3] 25, 251 (1901). — Arcuerri, 
C. 1904, I, 818. ; ; 
? Wouter, Liesie, A. 26, 244 (1838). 
8 VenasLe, Am. Soc. 40, 1100, 1109 (1918). 
“ Bryk, M. 15, 519 (1894). 
© Vgl.: Craus, B. 7, 227 (1874). — Sunpwix, H. 20, 336 (1895). — R. Benrenn, 
A. 333, 147 (1904). — R. Benrenp, Zrecer, A. 410, 341 (1915). 
Uber die Oxydation mit Permanganat in warmer, saurer Lisung vgl.: Jo.ies, 
B. 38, 1248 (1900). — Farra, B. 34, 2678 (1901). — Oxydation mit Ammonium- 
persilfat: IIvaouneng, C. r. 132, 91 (1901). 
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Bestiinde die Bildung des Allantoins, wie die Zusammenstellung 
der Strukturformeln auf S. 459 vermuten 14Bt, in einer einfachen Auf- 
spaltung der Pyrimidin-Halfte, welcher die Abspaltung des an der 6-Stelle 
befindlichen Kohlenstoffs als Kohlendioxyd und die Oxydation des in 5 
stehenden Kohlenstoffs folgt, so miBte aus jedem N-Methyl-Derivat 
der Harnsaure je ein besonderes N-methyliertes Allantoin entstehen. 
Wie E. Fiscuzr und F. Acu! gezeigt haben, erhalt man aber aus 
1-Methyl-harnsiure das gleiche Methyl-allantoin wie aus 7-Methyl-harn- 
siure und wiederum aus 3-Methyl-harnsdure und aus 9-Methyl-harnsaure 
ein und dasselbe Methyl-allantoin, das von demjenigen aus 1- und 
7-Methyl-harnsaiure verschieden ist. Zur Erklarung dieser Verhiltnisse 
nimmt R. Benrenp? an, da durch oxydative Spaltung und erneuten 
RingschluB in folgender Weise: 


HN-—-CO . H,N CO-OH 
OC: CNB ee 
HN——C-NH~ HN——_C—-NH= 
OH 
CO,H 
HN-~-C ---NH 
eS COG CO (D) 
HN-.-C— NH 
OH 


ein symmetrisch konstituiertes Zwischenprodukt gebildet wird. DaB in der 
alkalischen, durch Permanganat erhaltenen Oxydations-Lisung zundchst 
noch nicht Allantoin (bzw. Allantoinsiiure) zugegen ist, unterliegt keinem 
Zweifel. Denn selbst nach wochenlangem Stehen werden aus ihr durch 
Kssigsiure reichliche Mengen von Allantoin abgeschieden, wihrend aus 
der alkalischen Lésung von Allantoin selbst schon nach zwei Tagen 
durch Essigséure kein Allantoin mehr gefallt wird. Ferner erhalt man 
neben dem Allantoin stets Uroxansiure (Diureidomalonsiure, s. Bd. I, 
Tl. II, S. 1407), und zwar in wachsender Ausbeute beim Erwirmen der 
Oxydationslésurig mit iiberschiissigem Alkali, wobei es gleichgiiltig ist, 
ob der Uberschu8 an Alkali vor oder nach der Oxydation zugesetzt 
wird. Das nach Formelreihe D in der Oxydationslésung anzunehmende, 
zwei naphthalinartig kondensierte Imidazol-Systeme enthaltende Produkt 
JiBt nun den Ubergang sowohl in Allantoin (durch Essigsiiure) wie in 
uroxansaures Kalium (durch, Alkali) verstelen: 


1B, 32, 2723 (1899). ' 
> Vgl.: R. Beurenv, A. 333, 141 (1904). — R. Beurenp, R. Scuurrz, A. 365, 
21 (1909). — R. Beurenp, Zrearr, A. 410, 337 (1915). — S. dazu Venasrr, Am. Soe. 
40, 1102, 1111 (1918). 


. 
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CO,H 2 C0,K CO,K 
HNOGNH 205. HN—C—NH HN—C———NH 
0G: =| ov <== 00. | Go o¢ | co 
HN-—-C_NH HN—C—NH H,N CO-.OK NH, 
OH OH (Uroxansaures Kalium) 
| -co, 
| y 
HN—CH—NH BS OH NH ou ANigatotn vel 
oC | CO baw. oC | Co S. 461, (B) 
HN—C——NH.- H,;N CO—NH Formel X u. XI) 
OH 


Bei der Oxydation in Gegenwart von Ammoniak durch Permanganat oder 
durch Kaliumferricyanid' entsteht aus Harnsiiure das Allantoin-monoimid (S. 465) 
neben anderen Stoffen*. 

Die Uroxansaure bildet sich auch durch langeres Stehen der alka- 
lischen Harnsaure-Lisung bei Lfaftzutritt®. 

Daneben entsteht unter Ammoniak-Abspaltung die zweibasische Oxonsidure* 
C,H,0,N,, die leicht nach der Gleichung -C,H,O,N, + H,O = CO, + NH, + 
C,H,0,N, (cyclisches Glyoxylsiiure-ureid?) zerfallt. 

In der Uroxansaure finden wir beide EKinzelringe des Harn- 
siure-Molekils gesprengt, wahrend noch samtliche Kohlen- 
stoff- und Stickstoff-Atome — aber in etwas veranderter Anord- 
nung — erhalten geblieben sind. 

Bei der Oxydation der Harnsiure mit Wasserstotisuperoxyd® sind 
auBer Allantoin noch Allantoxansaure (S. 465), Carbonyl-diharnstoff (Bd. I, 
TL II, S. 1398) und Cyanursaure beobachtet worden. Die Allantoxansiure 
wird bei Zimmertemperatur in annahernd normal-alkalischer Losung ge- 
bildet, der Carbonyl-diharnstoff unter den gleichen Arbeitsbedingungen 
wie das Allantoin (s. S. 1309), auch durch Wasserstoffsuperoxyd bei 
Gegenwart von Eisensalz. Die jedenfalls sekundar entstehende Cyanur- 
siure erhalt man in sehr reichlicher Menge, wenn man bei 20° mit 
einem Uberschu8 von 3/,-normalem Alkali arbeitet. 

Die im Voranstehenden gegebene Ubersicht iiber Oxydation auf rein chemischem 


Wege ist noch durch Angaben iiber die biochemische Oxydation der Harn- 
siure zu erginzen. Es ist nachgewiesen worden, da8 bei Verfiitterung von Harn- 


1 Denicke, A, 349, 269 (2906). 

7 Vgl. dazu Groamann, A. 382, 62 (1911). 

8 Vgl.: Srrecker, A. 155, 177 (1870). — Muvpsr, B. 6, 1011 (1873); 8, L291 
(1875). — Nenck, Sieser, J. pr. [2] 24, 503 (1881). 

4 Mepicus, A. 175, 230 (1874). — Vgl. Prory, Fincxu, A. 333, 91 (1904). 

5 M. Scuotrz, B. 34, 4130 (1901). — Scuirrennetm, Wrener, H. 62, 100 (1909). 
— Onta, Bio. Z. 54, 439 (1913). — Venaste, Moore, Am. Soc. 39, 1750 (1917). — 
Watrers, Wise, Am. Soc. 39, 2472 (1917). — Venasie, Am. Soc. 40, 1099 (1918). — 
Moore, Tuomas, Am. Soc. 40, 1120 (1918). 
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siure an Hunde ein erheblicher Teil in Allantoin tibergeht, wihrend bei Kaninchen 
die resorbierte Harnsiiure gréBtenteils als Harnstoff ausgeschieden. wird'. Ferner 
ist festgestellt, daB manche tierische Organe und Gewebe auBerhalb des lebenden 
Organismus eine enzymatische Oxydation der Harnsiure zu Allantoin bewirken’. 

Unter gewissen Bedingungen wird Ilarnsiure, die in Wasser gelost oder 
aufgeschwemmt ist, durch eine Art Girung ziemlich rasch zersetzt®. Der Garungs- 
erreger, welcher die Formen -eines Micrococcus zeigt, konute isoliert werden; er 
bewirkt quantitative Zersetzung nach der Gleichung: C,H,O,N, + 2H.O + 30 
= 2CO(NH,), + 3CO,. 

Eine interessante Aufspaltung des Imidazol-Kerns, bei der 
kein Ringglied verloren geht, liegt in dem schon S. 1197 be- 
sprochenen, durch geeignete Chlorierung bewirkbaren Ubergang in 5-Chlor- 
pseudo-harnsaure* (Formel XIII auf S. 1197) vor. 

Die Uberginge der Harnsaure in andere Purinkérper sind 
in den friiheren Abschnitten dieses Kapitels gréBtenteils schon erwahnt. 
Zu erinnern ist an die Bildung des 2.6-Dichlor-8-oxy-purins® (S. 1270) 
und des 2.6.8-Trichlor-purins (S. 1256) durch Reaktion mit Phosphor- 
oxychlorid (s. in Formelreihe © auf S. 1254 die ersten Stufen), an die 
Uberfihrung in Xanthin durch nascente Ameisensiiure (S. 1274, s. auch 
S. 1268) und an die technisch verwertete Umwandlung in C-Homologe 
des Xanthins durch Kochen mit Saureanhydriden (s. 8. 1298). 

Die letzterwiihnten Reaktionen beruhen darauf, da8 das im Imidazol-Kern be- 
findliche Carbonyl des Harnsiéure-Molekiils durch ein anderes, dafiir eintretendes 
C-Glied verdrangt wird. Diesem interessanten Reaktionstypus gehért auch die 
Umwandlung an, die beim Erhitzen der Atkalisalze (in wiBriger Lisung - oder 
Suspension) mit Schwefelkohlenstoff sich vollzieht®; es entsteht 8-Mercapto-xanthin 
(8-Thio-harnsiiure, s. S. 1338): 

BN UG 
OC C—NHA 4, + CS: + H,0 
HN - © —NH7 


= 06 om NH + CO. + ILS . (F) 
> C-SH : : 
HNC oN > anes 


Uber Einfihrung von Methyl und Methylol-in die Imid-Gruppen des Harn- 
siiure-Molekiils s. S: 1315, 1817—1318, 1319, 1320, 1821—1322. 


' KE. Sarkowsk1, H. 35, 495 (1902). — S. ferner: Kanogr, ©. 1904, 1, 302. — 
Ensrein, Benpix, C. 1905, I, 110. 

* Vel.: Atmacia, B. Ph. P. 7, 459 (1906). — W. Preirrer, B. Ph. P. 7, 468 
(1906), — Wrecnowsk, Wiener, B. Ph. P. 9, 247 (1907). — Wuecuowskr, B. Ph. P. 
9, 295 (1907). — Barreu, Bio. Z. 19, 219 (1909). — Lanxpmayn, H. 92, 416 (1914). 
-— S. auch Wrecuowssr, A. Pth. 60, 185 (1908). 

* Vel.: F. u. L. Sestini, G. 20, 133 (1890). — Gérann, C. r. 122, 1019 (1896). 
— Utrianr, G. 33, 11, 93 (1903). — Crnaotant, G. 33, II, 98 (1903). — S. auch 
Kossowicz, ©. 1912, II, 1300, 1482. 

a0) 5 ‘Biprm A. 413, 5 (1916). — H. Biivz, Heyy, A. 413, 23 bBhy 

5K. Visoaene L. Acu, B. 30, 2208 (1897). 

5 Bourmarr & Shing D.R.P. 128117 (C. 1902,I, 548). 
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Zum Nachweis der Harnsiure benutzt man die Murexid-Reaktion} 
(s. S. 1216), die aber auch vielen anderen Purinkérpern zukommt (vgl. 
S. 1250, 1272, 1276). Vom Xanthia unterscheidet sich die Harnsdure 
dadurch, daB ihre Lésung in heifer Salpetersiure unter Aufbrausen 
erfolgt (vgl. S. 1276, 1309). Ferner kann zu ihrer Erkennung die Un- 
léslichkeit des primairen Ammoniumsalzes (s. S. 1307) dienen. Ein sehr 
empfindliches Reagens ist das phosphorwolframsaure Natrium?, dessen 
Lésung mit Harnsaéure bei Gegenwart von Soda eine prachtvolle Blau- 
firbung gibt. 


Uber die quantitative Bestimmung der Harnsidure® (s. auch S. 1266 
Bestimmung des ,,Gesamtpurins’) liegt eine auBerordentlich umfangreiche teratur* 
vor. Als die genaueste Methode gilt diejenige von Satxowsxt-Lupwie, welche 
darauf beruht, da® die Harnsiiure bei Gegenwart von Magnesiumsalzen durch 
ammoniakalische Silberlésung als Silbermagnesiumsalz gefillt wird’. Nach 
der Fallung zersetzt man ‘den mit schwach ammoniakalischem Wasser aus- 
gewaschenen Niederschiag mit Schwefelwasserstoff oder Natriumsulfid und 1aBt aus 
dem Filtrat vom Schwefelsilber, nachdem es durch Eindampfen konzentriert und mit 
einigen Tropfen Salzsiure versetzt ist, die Harnsdure sich abscheiden; nun kann man 
sie entweder unmittelbar wigen oder ihre Menge durch Kye.pautsche Stickstoff bestim- 


‘1 Wouter, Liesic, A. 26, 320 (1838). 

? Vgl.: Franor, C. 1904, II, 1555. Moreiene, C. 1905, I, 698. — Lerorc, 
C. 1907, IT, 186. -—- Fou, Macattum, C. 1912, 1, 1928. — Fou, Denis, C. 1912, 
If, 1239. 

Blaugriine Farbenreaktion durch Oxydation der Zink- oder Silber-Magnesium- 
Fillung: Ganassini, ©. 1909, 1, 1043. — Viraut, C. 1912, I, 1252. 

® Vorschriften fiir die Ausfithrung der gebriiuchlichsten Methoden s. in Horvs- 
Seyver-TuizRFELDERS Handbuch der physiol. und pathol.-chem. Analyse, 8S. Aufl. 
(Berlin 1909), S. 587—590, und in: ApperHanpens Handbuch d. biochem. Arbeits- 
inethoden, Bd. III (Berlin u. Wien 1910), S. 888—890. 

4 Vgl. z. B. auBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen: Artuavp, 
Berre, Fr. 29, 878 (1890). — Kremt, M. 14, 110 (1893). — Haycrarr, H. 15, 436 
(1891). — Hosaczewsxi,:H. 18, 341 (1894). — M. Kricer, H, 21, 311 (1895). — 
Tunnicpirre, O. Rosexuem, C. 1897, II, 987. — Bartrey, Am. Soc. 19, 649 (1897). 
— Bovitnet, Bl. [3] 25, 251 (1901). — Jonies, Ch. Z. 26, 1015 (1902). C. 1903, I, 
1003; 1903, II, 758. — J. Runemann, C. 1902, 1, 784. — Niemmovicz, H. 35, 264 


(1902). — Gurrermacner-WILENKO. H, 36, 20 (1902). — E. Ricurer, Fr. 41, 350 
(1902). J. pr. [2] 67, 274 (1903). — Woerinz, C. 1902, II, 666. — Tocuer, C. 
1902, II, 827. — Panzer, C. 19038,.11, 423. — B. Merk, C. 1905, II, 1134. — 


M. Kriicer, J. Scumip, H. 45, 4 (1905). — Roncuéss, C. 1906, J, 1511. — Metsen- 
sure, C. 1906, II, 1880. — Reriton, C. 1908, II, 1129. — Verna, C. 1909, I, 794. 
— Wetter, ©. 1912, IT, 1582. — Scuxecier, C. 1913, I, 1234. — Kasniwapara. H. 
84, 223 (1913). — EF. Sarxowssr, H. 85, 346 (1913). — Avrenriera. Fonx, C. 1915. 
1, 918. — Morris. C. 1916, I], 1075; 1919, 1V, 39. — Currmay. Leuruan, C. 1919. 
[E397 

5 Vel.: Lupwic, Fr. 21, 148 (1882); 24, 638 (1885). — E. Sarxowssl, Fr. 24, 
637 (1885). H. 14, 31 (1890). — Form. Suarrer, H. 32, 552 (1901). — Savzexat, 
C. 1912. Il, 155. — Krerscumer, Bio. Z. 50, 223 (1913). — Ganassini, C. 1914, 
IT. 1480. : 

Mnver-Jacoeson, org. Ch. Hs, (1,u.2, Aufl} 83 (Miirz 1920) 
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nung oder durch. Titration. mit Kaliumpermanganat und Schwefelsdure bestimmen, — 
Andere Verfahren beruhen auf der Abscheidung als primires Ammoniumsalz' 
(vgl. S. 1307). Z. B. wird nach Hopgins-Wérner der Harn bei 40—45° mit Salmiak 
gesittigt, worauf man den ausgcfallenen Niederschlag nach etwa einer Stunde filtriert 
und mit 10°/,iger Ammoniumsulfat-Liésung chlorfrei wischt; man lést ibn dann in 
schwacher Natronlauge, erhitzt die Lésung, bis kein Ajnm batik mehr entweicht, 
und bestimmt endlich ihren Stickstoffgehalt nach Kserpans. In neuerer Zeit wird 
— namentlich zur Bestimmung der sole kleinen, im Blut enthaltenen Menge (vgl. 
S. 1303) — die colorimetrische Messung® auf Grund der 8, 1313 erwihnten 
blauen Phosphorwolframsiure-Reaktion viel benutzt; hierfiir wird gewéhnlich zuvor 
Féllung als Silbermagnesiumsalz vorgenommen. 


N-Methyl-Derivate der Harnsiure. Die N-methylierten Harn- 
siuren, deren erste Vertreter HizL° 1876 durch Umsetzung von harn- 
saurem Blei mit Methyljodid erhielt, haben spater in den Untersuchungen 
Emit Fiscuers zur Konstitution.der Harnsaure (vgl. S. 1262) und der 
Xanthin-Kérper eine groBe Rolle gespielt. An ihnen gelang es z. B. 
zuerst*, die Hydroxyle des Harnsaure-Molekiils durch Behandlung mit 
Chloriden des Phosphors und darauffolgende Reduktion teilweise gegen 
Wasserstoff auszutauschen, wodurch Ubergiinge von der Harnsiure- in 
die Xanthin-Gruppe bewerkstelligt werden konnten (vgl. S. 1278, Formel- 
reihe P), Kine Zeitlang schien es, da8 in dieser Kérpergruppe Isomerie- 
falle auftreten, zu deren Erklarung unsere Theorien nicht ausreichen; 
denn es waren drei Stotte beschrieben, fiir welche die Strukturformel 
der 3-Methyl-harnsiure in Anspruch genommen wurde. Erst in jiingster 
Zeit hat diese Frage, auf deren Studium viel Arbeit verwendet worden 
ist®, durch Untersuchungen von H. Binrz und Heyy ihre Erledigung dahin 


1 Vgl.:; Foxker, Fr. 14, 206 (1875). — E. Sarkowsk1, Fr. 16, 371 (1877). — 
Hopkins, Fr. 32, 266 (1893). — vy. Ritrer, H. 21, 288 (1895); 24, 410 (1898), — 
Riecner, Fr. 35, 31 (1896). — Form, H. 24, 224 (1897); 25, 64 (1898). — Wérnur, 
H. 29, 70 (1899). — Foun, Suarrer, H. 32, 556 (1901). — Dimmock, Branson, C. 
1903, II, 774. — Guéain, C. 1906, II, 167. — Kowarsxy, C. 1917, II, 707. — Texte, 
C. 1918, II, 770. 

2 Vgl.: Foun, Macatium juy., C. 1913, 1, 852. — Fonin, Denis, C. 1913, I, 
963, 1633. — Sreimirz, H. 90, 108 (1914). — Lanpmann, H. 92, 419 (1914). — Hosr, 
H. 95, 88 (1915), — Brouescu, Kristenrer, C. 1915, I, 1090. — Benepicr, Hircucocg, 


C. 1915, Il, 675. — Bernevictr, C. 1915, II, 675. — Maase, Zonpecx, C. 1915, Il, 
858. — Cortman, Freev, C. 1917, 1, 917. — Herzrerp, Kuinerr, Bio. Z. 88, 283 
(1918). — Beyepict, Tuets, C. 1919, II, 397. — Denis, Minor, C. 1919, IV, 118. 


Colorimetrische Bestimmung mit Phosphormolybdansaure: Rieater, Fr. 51 
466 (1912). 

8 B. 9, 870 (1876). — Masere, Hit, B. 11, 1329 (1878). 

9 BE Wisonss, B. 17, 329 (1884). — Vgl. ferner: EK. Fiscuer, L. Acu, B. 28, 
3136 (1895), — E. Fiscuer, F. Aca, B. 31, 1980 (1898). 

° Vgl.: E. Fiscner, F. Acu, B. 31, 1982; 32, 2721 (1899), — R, Benrenn, Diet- 
rich, A. 809, 260 (1899). — R. Beurenv, B. 33, 624 (1900). — Taren, B. 34, 279 


Gan Ip eae get eas GELS ve, Ree are 


eee i p4-= 


N-Methylierung der Harnsdure. 1315 


gefunden, dab nur der eine Stoff feine 3-Methyl-harnsaure ist, die beiden 
anderen aber Mischungen von 8- und 9-Methyl-harnsiure sind (vgl. 
S. 1317—1318). H. Brurz hat ferner das Interesse fiir die N- -Methyl- 
harnsduren dadurch erhéht, daB es ihm gelang, aus ihnen Derivate einer 
»lsoharnsaure“! zu gewinnen, die sich von der gewéhnlichen Harnsaure 
dadurch in ihrer Struktur unterscheidet, daB ihre Trioxo-Form die Doppel- 
bindung nicht in 4.5-Stellung, sondern in 4.9-Stellung enthalt: 


(1) HN——CO (8) (7) (1) HN-—CO (6) (1) 
IT) (2)0C (5)C— NH II) (2)0C (5)\CH—NH 
: ‘se CO (8 . ; as 3 
(3) HN——C—_NH ~ Ms (3) HN—C=—-N- PEN 
(4) . (9) (4) (9) 
Gewohnliche Harnsiiure A**-Jsoharnsiure 


sie werden unten (S. 1321) nach der Schilderung der eigentlichen N-Me- 
thyl-harnsaiuren kurz besprochen werden (s. ferner S. 1822—1323). 

Die Methylierung der Harnsiure wird am zweckmifigsten durch 
Schiitteln der alkalischen Harnsaure-Lisung mit Methyljodid bewirkt? 
(,nasse“ Methylierung); bei héherer Temperatur erhilt man als End- 
produkt hierbei schlieBlich die Tetramethyl-harnséure. Von den Mono- 
methyl-Derivaten entstehen auf diesem direkten Wege nur die 3- und 
9-Methyl-harnsiure. Eine indirekte Methylierung in 7 Stellung wird — 
aber dadurch erméglicht®, dai gerade an dieser Stelle sich die An- 
lagerung von Formaldehyd an Harnséure zuerst vollzieht und das An- 
lagerungsprodukt (7-Methylol-harnsdure, vgl. S. 1322) sich zu 7-Methyl- 
harnsaure reduzieren laBt: 

HN——CO HN 


CO 


CH, -OH 
OC O—NH.~_, + CH,O =. 0C Ga8 apa, - 
HN——C—-NH ~ HN we ee 
HN——CO face 
Reduktion y 2 ‘ 2 
= N = G 
eee OC |. ue (G) 


Ferner stehen fir die Gewinnung der N-methylierten Harnsiuren Varia- — 
tionen der Harnsdure-Synthese von E. FiscaEr und L. Aca (8.1304—1305) 
zu Gebote, bei denen man N-alkylierte Pseudoharnsauren benutzt*; so 


(1901). — H. Bmrz, Hern, A. 4138, 98 (1916). B. 52, 768, 784 (1919). — Buumany, 
Bserrum, B. 49, 2515 (1916); 50, 837 (1917). 

1 Nicht zu verwechseln mit der auch als Isoharnsiiure bezeichneten 5-Cyan- 
amino-barbiturs&ure (S. 1197). 

2 Vgl.: E. Fiscuer, D.R.P; 91811 (C. 1897, II, 157), 92310 (C. 1897, II, 456. 
93112 (0. 1897, 1I, 1016, 94631 (C. 1898, I, 296). B. 32, 458 (1899). — Béurnagr & 
Séuws, D.R.P. 95413 (C. 1898, I, 760). — H. Burrz, Hayy, A. 418, 89, 98 (1916). — 

8 Béurinorr & Sdunz, D.R.P. 105345 (C. 1900, I, 270), 109665 (C. 1900, II, 459). 

4 Vgl.: E. Fiscuer, L.Acu, B. 28, 2475 (1895). — E. Fiscuer, B. 30, 559 
(1897). — F. Fiscuer, Crem, B. 30, 3089 (1897). 
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kommt man zB, zur 1-Methyl-harnsaure vom Monomethylharnstoff auf 
folgendem Wege: 


CH,-N  CO-OH CH,.-N——CO 
OC+CH, tomes? OC CH NEN, ae 
H,.N  ©CO-OH Sete. leve HN——CO H,N7~ 
CH,-N——CO 
Se 0G = CR ea 


Die Trausesche Synthese! (vgl. S. 1263—1264, 1305) fiihrt vom Mono- 
methyl-harnstoff zur 3-Methyl-harnsaure: 
H,N  CO-0H HN——CO 
oc f CH, Serie F ie Oc C. NH, 
CH,-HN’ ON auf 8, 1263-1264 GH. N—--. NH, 


; HN= co 
Einw. von Cl-CO-OC,Hs i 
‘und Erhitzen des so OC C- pNE a6 (I) 
gebildeten Urethans CH,- N sé Zu ih NH 


Im Verhalten gegen Alkali?. zeigt sich bei den N-methylierten 
Harnsdéuren ebenso wie in anderen Ké6rperreihen der Puringruppe. 
(vgl. S. 1265, 1294) ein auffallender Unterschied der Bestindigkeit des 
vollstindig methylierten Gliedes gegeniiber den partiell methylierten 
urd dem Stammkérper. Die Tetramethylharnsiure wird schon von 
kalter Normalkalilauge beim Schiitteln innerhalb weniger Stunden vollig 
zersetzt, wahrend die niedriger methylierten Harnsiuren und die Harn- 
siure selbst wenig empfindlich gegeniiber kaltem Alkali sind. Beim 
Erhitzen mit Alkali beobachtet man auch starke Unterschiede der Re- 
sistenz fiir Steliungsisomere; die 1.3.9-Trimethyl-harnsaiure wird viel 
rascher zersetzt als die 1.3.7- und die 3.7.9-Trimethyl-harnsaure. 

Bei der elektrolytischen Reduktion® (vgl. S. 13808) wurden N-Methyl-Derivate 
des Purons bzw. Isopurons, aber nicht solche der Tetrahydroharnsiure erhalten. — 
Uber Oxydation* zu N-Methyl-allantoinen s. S. 1310. 

Fiir die 1-Methyl-harnsiiure® ist oben in Formelreihe H schon ihre bisher 
einzige Gewinnungsweise angegeben. Diese kénnte, wie leicht ersichtlich, zwar 
auch zur 3-Methyl-harnsdure fiihren, von der aber das Produkt jener Reaktionsfolge 
durchaus verschieden ist (sg. u. die J.6slichkeit). Die Siure stellt ein farbloses 


1 W. Trause. B. 33. 8041, 3048 (1900). 

2K. Fiscner, B. 81, 3266 (4898). 

3 Tare, B. 34, 279 (1901). 

* Oxydation in Gegenwart von NH,: Gronmann, A. 382. 62 (1911). — Spaltung 
mit HUypochlorit: H. Birrz. Benrens, B. 43. 1998 (1910). 

° KE. Fiscuer, H. Cremm, B, 30, 3092 (1897). — KE. Fiscner, F. Acu, ‘peda: 
2747 (1899). — H. Brurz, Srrure,, A. 413, 127 (1916). 
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krystallinisches Pulver dar, beginnt bei 400° sich zu briunen und verkoblt bei 
héherer Temperatur, ohne zu schmelzen. Sie braucht etwa 2050 Tle. siedenden 
Wassers zur Lisung. Versetzt man ihre warme ammoniakalische Lésung mit einer 
ammoniakalischen Losung von Magnesiumchlorid und Salmiak, so scheidet sich 
beim Erkalten ein hiibsch krystallisiertes Magnesiumsalz Mg(C,H;0,N,), + 7H,O 
ab. — 3-Methyl-harnsiure' (,,0-Methylharnsiure“) wird am besten nach der 
in Formelreihe I (S. 1316) skizzierten Synthese gewonnen. Sie ist in den Pro- 
dukten der trockenen und der nassen Harnsiure-Methylierung (vgl. S. 1814, 1315) 
enthalten, krystallisiert aus hei8em Wasser in mikroskopischen Tafelchen mit 1 Mol. 
Wasser und wird bei 150° wasserfrei; von etwa 360° ab findet Braunung und lang- 
same Zersetzung statt. Sie bedarf etwa 630 Tle. siedenden Wassers, etwa 18500 Tle. 
Wassers von 25° zur Lésung. Die Synthese kénnte auch zur 1-Methyl-harnsaure 
fihren. Da8 indessen das Methyl in 3-Stellung sich befindet, folgt aus der Umwand- 
lung, die beim Erhitzen. mit tiberschiissigem Phosphoroxychlorid aut 140—150° 
eintritt; denn es wird hierbei ein Methyl-chlor-xanthin erhalten, das sich durch 
Methylierung und darauffolgende Reduktion in Theobromin (3.1-Dimethyl-xanthin, 
vgl. 8. 1278-—1279) iiberfiihren 148t. Von der 1-Methyl-harnsiure ist sie auch durch 
Reaktionstrigheit bei Umsetzungen, die sich auf die 4.5-Stellen des Purin-Kerns 
richten (vgl. S. 1197, 1322 ff.), wesentlich unterschieden. — Die 7-Methyl-harnsiure? 
(,7-Methylharnsdure“) kann aus 7-Methylol-harnsiure durch Reduktion mit 
Zinn und Salzsiure bereitet werden (Formelreihe G auf S, 1315). Die Stellung 
Ahres Methyls ergibt sich daraus, da® sie durch Oxydation in Alloxan und Methyl- 
~-harnstoff gespalten wird und bei der Zerlegung durch Salzsiure Sarkosin liefert 
(vgl. dazu S. 1275). Sie krystallisiert mit 1H,O in favblosen Blattchen, wird bei 
140° wasserfrei und ist von allen Monomethylharnsiiuren am _ leichtesten léslich 
(krystallwasserhaltig schon in etwa 80 Tln. kochenden Wassers). — 9-Methyl-harn- 
siiure® (,,6-Methylharns&ure“) ist neben 3-Methyl-harnsdure in der rohen 
»o-Methylharnsiure“ cuthalten, welche durch Methylierung der Harnsiure auf 
trockenein oder nassem Wege entsteht. Sie kann daraus auf Grund der geringeren 
Léslichkeit ihres Bariumsalzes abgetrennt werden und bedart etwa 2500 Tle. siedenden 
Wassers zur Lésung. Da sie bei der Oxydation Alloxan und Methylharnstoff liefert, 
muB8 ihr Methyl im Imidazol-Kern (also in Stellung 7 oder 9) gebunden sein; da 
sie bei der Spaltung mit Salzsiure Methylamin und Glycin gibt, kann es nicht die 
Stellung 7 innehaben. — Als a-Methylharnsiiure und J-Methylharnsiure werden 
Produkte* bezeichnet, die bei der Methylierung von Harnsdiure unter bestimmten 
Bedingungen (« auf trockenem Wege aus harnsaurem Blei oder auf nassem Wege 
in alkalischer Lésung, 2 auf nassem Wege aus primirem Kaliumurat in essigsaurer 


1 y. Logpen, A. 298, 181 (1897). — E. Fiscuer, F. Acu, B. 31, 1982 (1898); 
32, 2741 (1899). — H. Brurz, Heys, A. 413, 108, 114. 121 (1916). B. 52, 768 
(1919). — Bunmanx, Brerrum, B. 49, 2515 (1916). 

2H. Fiscuer, B. 28, 2482, 2492 (1895); 30, 561, 2225 (1897); 32, 271 (1899). 
— E. Fiscner, lL. Acu, B. 30, 2212 (1897). — KE. Fiscner, F. Acu, B. 32, 2746 
(1899). — Bonriwoer & Sonne, D.R.P. 105845 (C. 1900, I, 270), 109665 (C. 1900, 
Tl, 459). — Srarxenstein, A. Rth. 57, 30 (1907). — Gronmann, A. 382, 66, 68 (1911). 

3. Fiscner, B. 17, 332, 1777, 1786 (1884); 30, 2225 (1897). -— E. Fiscuer, 
F. Acu, B. 32, 2747 (1899). — H. Brrrz, Heyy, A. 418, 87, 105, 107 (1916). B. 52, 
776, 780, 793, 798 (1919). : 

4 Hin, B. 8, 370, 1090 (1876). — E. Frscner, B. 17, 1776 (1884). — v. Loesen, 
A. 298, 186 (1897). — KE. Fiscuer, F. Acu, B. 31, 1982 (1898); 32, 2721 (1899). — 
Groumann, A. 382, 67, 79 (1911). — H. Bittz, Hryn, A. 418, 98 (1916). B. 52, 
184 (1919). — Brumann, Byerrvm, B. 50, 887 (1917). 
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Lésung) erhalten werden, urspriinglich als einneitliche isomere Formen der 3-Methyl- 
harnsiure betrachtet wurden (vgl. 8. 1314—1315), jetzt aber als Mischungen von 
3-Methyl- und 9-Metbyl-harnsdure erkannt sind. Ob es sich in beiden Fallen um 
Mischkrystalle oder bei der ¢-Siure vielleicht um eine lockere Verbindung in festem 


Verhiltnis handelt, ist noch nicht ganz klar. Diese Miscbsduren sind leichter léslich 


in Wasser als ihre Komponenten. 

Die 6 theoretisch méglichen Dimedhy/-harnsaiuren! (1.3; 1.7; 1.9; 3.7; 3.95 7.9) 
sind simtlich bekannt. Durch unmittelbare Methylierung geht aus der Harnséure 
die 3.9-Saéure hervor. Hier sei nur die 3.7-Dimethyl-harnsiure (,,0-Dimethyl- 
harnsdure“) angefiihrt, deren Entstehung aus Theobromin nebst ihren die Methyl- 
Stellung beweisenden Umwandlungen schon S. 1278 als Grundlage fiir die Be- 
urteilung der Methyl-Stellung im Theobromin erwihnt worden ist. Sie 14Bt sich 
aus der 7-Methyl-harnsiure durch trockene Methylierung mit Hilfe des Bleisalzes, 
aus der 3-Methyl-harnsiure durch indirekte Methylierung mittels der Formaldehyd- 
Reaktion (S. 1315) gewinnen. Am bequemsten stellt man sie aus 8-Chlor-theobromin 
(S. 1288, 1299) durch sechsstiindiges Kochen mit n-Kalilauge oder aus Theobromin selbst 
in einer Operation durch Uberfiihrung in Dimethyl-chlor-isoharnsiure (vgl. S. 1321) 
und deren Reduktion dar. Sie schmilzt bei 398—400° unter Zersetzung, lost sich 
in 250—300 Tln. kochenden Wassers und krystallisiert daraus in farblosen Plattchen. 
Durch lingeres Kochen mit Phosphoroxychlorid kann sie fast quantitativ in 8-Chlor- 
theobromin zuriickverwandelt werden. Durch Chlor in Gegenwart von Chloroform 
wird sie glatt in 3.7-Dimethyl-5-chlor-isoharnsiure (vel. S. 1321) tibergefiihrt, wiihrend 
in Eisessig das Dichlorid III (s.u.) sich bildet, in Eisessig aber, der auf 1 Mol. 


BN=4-C0 HN—--CO 
IIL) OG CCL —NCH)~ gg > Iv) OC CCl-— N(CH) 4 
CH. «N—=CCl.-—-NH CH, -N-—~-C(OH)—-NH 


Dimethylharnsiure 1 Mol. Wasser zugesetat enthalt, die 3.7-Dimethyl-4-oxy-5-chlor- 
4.5-dihydro-harnsaure (IV). 

Das wichtigste N-Methyl- Darien der Harnsaure ist die 1.3.7-Tri- 
methyl-harnsiiure’, die gewohnlich Hydyoxy-kaffein (besser 8- Oxy- 
kaffein) wegen. ihrer Beziehungen zum Kaffein genannt wird. Emm, 
FiscuEr erhielt 1882 diese Verbindung aus dem durch Bromierung von 
Kaffein gewonnenen Bromkaffein (S. 1300) mit Hilfe von zwei Reaktionen, 
die wir heute in folgenden Formelbildern veranschaulichen kénnen: 
| 1 Hit, Mavery, Am. 2, 305 (1880). — E. Fiscuer, B. 17, 337, 1777 Anm., 1779, 
1786 (1884); 28, 2480 (1895); 30, 560, 564 (1897); 32, 268, 270 (1899). — E. Frscuer, 
L. Acu, B, 28, 2475, 3138, 3141 (1895). A. 288, 174 (1895). — E. Fiscuer, Crema, 
B. 30, 3089 (1897); 31, 2622 (1898). — E. Fiscner, F. Acu, B. 31, 1988 (1898); 32, 
250, 2733 (1899). — Béurincer & Séune, D.R.P. 105345 (C. 1900, I, 270), 109665 
(C. 1900, II, 459). — W. Travse, B. 33, 3055 (1900). — Srargensrern, A. Pth. 57, 
32 (1907). — H. Binrz, Daum, A. 406, 22 (1914); 413, 187 (1916). — H. Bitzz, 
Hern, A. 418, 67 (1916). — H. Butz, Srrurs, A. 418, 155 (1916). — S. auch 
H. Butz, B. 48, 1511 (1910). ‘ 

* E. Fiscuer, A. 215, 268 (1882). B. 30, 549, 559 (£897). — Bourincer & Séune, 
D.R.P. 95413 (C. 1898, 1, 760), 105345 (C. 1900, T, 2%0). — E. Fiscner, F. Ker 
B. 32, 256, 2731 (1899). — SrarKenstsin, A. Pth. 57, 33 (1907). — H. Hien 
43, 1600, 3555 (1910); 44, 283, 299 (1911). — E. Buen Hetrericu, B. 47, 213, 


226 (1914). — H. Butz, Hiker A. 413, 67, 185 (1916). — H. Burz, Dixy, A, 418, 
490 (1916). 
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LAE Se Le 
CH,-N-——CO é CH,-N——CO 
oc C—NICH,). alkoholixches 0c 6—_N(CH ' 
RNA re MSS, 0) Laas oe eg eae *"SC-0-C, Hz 
CH,-N—-C—N=—=* CU,-N\-—C—_N=—=7 , 
CH,-N——CO 
Erwarmen ‘ a ¥ . rs 
mit Salzsdure Oc C= N(CH) a6 -OH ° (K). 
CH;.N——C-—N ==. 


Vierzehn Jahre spater wies er nach, daB in ihr eine trimethylierte 
Harnsaure vorliegt; denn er konnte sie durch Kinfiihrung eines weiteren 
Methyls in Tetramethylharnsaure (S.1820) verwandeln. Dieser Befund war 
fiir die Strukturerkenntnis des Kaffeins und damit auch des Xanthins 
von erheblicher Bedeutung. Spiter wurde gezeigt, da®B das Oxykaffein 
unter geeigneten Bedingungen auch aus Harnsiure selbst und 3.7-Di- 
methyl-harnsiure durch nasse Methylierung (mit Methyljodid oder Di- 
methylsulfat), sowie aus 1.3-Dimethyl-harnsiure durch indirekte Methy- 
lierung (mittels Formaldehyds, vgl. S. 1315 Formelreihe G) erhalten 
werden kann. Unter RingschluB bereitete es KE. Fiscurr aus dem Tri- 
methyl-uramil der Formel V (s. u.), das analog Formelreihe Z auf 
S$. 1196 aus Dimethyl-alloxan und Methylammoniumsulfit hergestellt war, 


/N(CH,)—CO /N(CH,)—CO Fr 

VY) 00€ SCH-NH-CH,, VI) OC€ SSCHINE GG 
N(CH,)— CO N(CH,)—CO - 
H,N 


durch Kombination mit Kaliumcyanat zur entsprechenden Trimethyl-: 
pseudoharnsaure (VJ), die dann analog Formelreihe H (auf S. 1316) bei 
kurzem Erwarmen mit f°/,iger Salzsiure in 1.3.7-Trimethyl-harnsaure 
iiberging. Diese Synthese bietet auch eine Bestitigung fiir die 1.3.7- 
Stellung der Methyle im Kaffein (vgl. S. 1277—1278). 

Oxykattein bildet feine weiBe Nadeln, schmilzt bei 345° (korr.) und 
sublimiert dabei in betrichtlicher Menge. Es lést sich in 18-5 T'ln. 
siedenden Wassers, sehr schwer in kaltem Wasser und Alkohol. Von 
Ammontak wird es leicht aufgenommen. Schiittelt man seine Lésung 
in 1 Mol. Gew. Normalkalilauge mit Methyljodid bei 100°, so wird es 
fast quantitativ in 1.3.7.9-Tetramethyl-harnsdure verwandelt. Erhitzt 
man aber sein Silbersalz mit Methyljodid, so erhalt man ein Gemenge 
von Tetramethylharnsiure und 8-Methoxy-kaffein; es hat also zugleich 
N- und O-Methylierung stattgefunden. Mit Brom vereinigt sich Oxy- 
kaffein zu einem unbestandigen Produkt, das beim UbergieBen mit 


CH,+N-—CO 
VIN) OC C(O-C,H,)+N(CH,) 


: >CO 
CH, N--- C(0-C,H;)-NH ---~ 


Alkohol das Brom unter Bildung von_,,Diathoxy-hydroxy-kaffein“ (s. 
S. 1826) — Formel VII, s. 0. — austauscht; in diesem, von E. FiscnEr 


ir Fame get ites 5 Si ee stig Hh : 
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aufgefundenen Vorgang, welcher die Addition zweier Athoxyle zum Er- 
gebnis hat, lag der erste sichere Nachweis, da§ die Xanthinkorper eine 
Kohlenstoff-Doppelbindung enthalten. Uber den Abbau zu Apokaffein 
und Hypokaffein s. 8.475 und 497. Oxykaffein. wirkt stark diuretisch. 

Das 8-Athoxy-kaffein! — das Zwischenprodukt bei der Bereitung des 
Oxykaffeins aus Broin- bzw. Chlor-kaffein, s. die zweite Formel in Reihe K auf 
S. 1319 — krystallisiert aus Alkohol in Prismen und schmilzt bei 189—140° (korr.). 
Erhitzt man es im geschlossenen Rohr auf 240°, so wird es grdBtenteils in 1.3. 1- 
Trimethyl-9-athyl-harnsiure umgelagert, indem Athyl von Sauerstoff zu Stickstoff 
wandert (vgl. unten Gleichung L). 

Auch die drei méglichen Stellungs-Isomeren des Oxy-kaffeins — 1.3.9-, 1.7.%- 
und 3.7.9-Trimethyl-harnsiiure? — sind bekannt. 


Die vollstiindig methylierte Harnsiure — 1.3.7.9-Tetramethyl- 
harnsiiure® — kann aus Harnsiure oder den niedriger methylierten 
Harnsauren durch erschépfende Methylierung erhalten werden; am be- 
quemsten aber gelangt man zu ihr, indem man zunacht 8-Chlor-kaffein 
durch methylalkoholisches Natron analog der ersten Phase von Formel- 
reihe K (8.1319) in 8-Methoxy-kaffein iiberfiihrt, das dann beim Erhitzen 
auf 170—200° quantitativ zu Tetramethylharnsiure isomerisiert wird: 


CH,-N—-CO CH,:N—CO 
OC = C—N(CH)_ = OC C—N(CH,) (L) 
: % 2st. OCH ; “ ep 018) 
CHiN == OS No ees Fj OHi.N=—G-NCHY 


Sie krystallisiert aus Alkohol in feinen weiBen Nadeln, schmilzt bet 
228° (korr.), destilliert unzersetzt und lést sich in 39 Tln. Wasser von 
20°, sehr leicht in heiBem Wasser. 

Uber ihre Empfindlichkeit gegen Alkali s. S. 1316. Beim Eindampfen. mit 
starker Salzsiure auf dem Wasserbad wird sie nicht verdndert, beim Erhitzen mit 
rauchender Salzsiure auf 170° aber gespalten, wobei kein Ammoniak, aber reichlich 
Methylamin entsteht (vgl, S. 1262). Beim Erhitzen mit Phosphoroxychlorid liefert 
sie 8-Chlor-kaffein. Beim Einleiten eines starken _Chlorstromes in die wabBrige 
Loésung entsteht reichlich Allokaffein (S. 476), in Eisessig das Tetramethy]-spirodi- 
hydantoin (,,Oxytetramethylharnsdure“, S. 497—498). Die Behandlung mit Chlor in 
Methylalkohol ergibt quantitativ den Tetramethylharnsiureglykol-dimethy lather: / 

CH,» N——CO 
VIII) Oc O(O-CHy)+ N(CHs)_ 
CH,:N--—C(O-CH,)«N(CH,)}~ 


1 E. Fiscuer, A. 215, 266 (1882). — Scumrepeserc, B. 34, 2557 (1901). — 
W. Wisticenus, Korzer, B. 35, 1992 (1902). — H. Birrz, Beraius, A. 414, 56 (1917). 

Uber 8-Aryloxy-kaffeine s. A. Baumann, C. 1913, II, 2036. 

* KE. Fiscurr, B. 17, 1782 (1884); 28, 2481, 2484 (1895). — E. Fiscuer, L. Acu, 
B, 28, 24178 (1895). — E. Fiscner, F. Acu, B. 32, 250 (1899). — H. Bitz, Damn, 
A. 413, 186 (1916). 

* E. Fiscuer, B. 17, 1784 (1884); 30, 569, 3009 (1897). — E. Fiscner, L. Acu, 
B. 28, 2479 (1895). — Bourincer & Soune, D.R.P. 90309 (C. 1897, 1, 576). — 
E. Fiscuer, F. Acu, B. 32, 2742 (1899). — Scumrepeserc, B. 34, 2557 (1901). — 
W. Wisticenus, Korver, B. 35, 1991 (1902). — H. Bitrz, B. 48, 1600 (1910); 44, 
284 (1911). — H. Brnvz Srrurs, A, 418, 197 (1916). 
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Chlor-Derivate von N-methyliertén Isoharnsduren' (vgl. S. 1815) sind 
aus mehreren N-Methyl-Derivaten der Harnsiure durch Chlorieren in 
Chloroform erhalten worden, wobei die meist unbestandigen 4.5-Di- 
chloride als Zwischenprodukte anzunehmen sind, z. B.: 


CH,-N—Co CH,:-N——CO 

OC ~C-—N(CH)~ + Cl, = OC CH,) 

: [CO : ; SCO 
ON 0 NE Cha N-COl— NU 


CH,-N——CO 
= HCl OC CCI-—NCH 
f C c S00; 
GH NS Nes 


(M) 


einige Vertreter sind auch aus methylierten Xanthinen (Theophyllin und 
Theobromin) leicht durch Chlorferen in Eisessig zu bereiten. Ihre 
Struktur ergibt sich daraus, daB sie durch kurze Kinwirkung von Alkohol 
(bei Zusatz von Pyridin) in die entsprechenden Athoxyisoharnsiiuren 
(s. S. 1822—1323) tibergehen. Sie sind stark hygroskopisch. 

Die nach Gleichung M aus Oxykaffein glatt erbiltliche J.3.7-Trimethyl- 


_ 5-chlor-isoharnsiure bildet farblose Nadelchen, schmilzt bei 158° unter Zersetzung, 


setzt beim UbergieBen mit Kaliumjodid-Lésung reichlich Jod in Freiheit und wird 
von Zink und Eisessig in Oxykaffein zuriickverwandelt. Mit Wasser geht sie leicht 
in Apokaffein (S. 475) iiber. 

Auch N- Athyl-Derivate? der Harnsaure sind in gréBerer Zahl dar- 
gestellt worden. 

Wichtiger sind die N-Methylol-Derivate®, die aus Harnsiure bzw. 
alkylierten Harnsaéuren durch Einwirkung von Formaldehvd leicht ent- 
stehen, und deren Reduzierbarkeit zu N-Methyl-Derivaten eine praparativ 
vorteilhafte Methode fir die Gewinnung gewisser Methylharnsiuren bietet 
(vgl. S. 1315 Gleichung G, 1317, 1318, 1319). Sie sind verhaltnismaBig 
leicht in Wasser léslich; auf ihrer Bildung beruht es, da8 das Urotropin 
(vel. Bd. I, Tl. I, S. 752—758) den Harn, indem es Formaldehyd ab- 
spaltet, befihigt, bei Korpertemperatur batueaiivel send zu wirken. 


In 100 g 40°%,iger Formaldehyd-Lésung kann man durch mehrstiindiges Er- 
wirmen auf 100—110° etwa 17 g¢ Harnsiure auflisen; das beim Erkalten aus- 


1 Vel.: H. Buzz, B. 43, 3555, 3559 (1910). -— H. Buzz, Daum, A. 406, 22, 29, 
32 (1914); 418, 141, 142 (1916), — H. Birrz, Srrure, A. 413, 156, 159 (1916), — 
Il. Butz, Heyn, B. 52, 771 (1919). 

2 Vel.: E. Fiscuer, A. 215, 306 (1882). — Semprirzni, B. 30, 1823 (1897). 
W. Wisticenos, Koéreer, B. 35, 1992 (1902). — JJ. Birtz, M. Beraivs, A. 414, 54 
(1916). — H. Brurz, Max, -A. 414, 68, 79, 85, 255 (1916). — Brumann, J. Byerrum, 
B. 50, 844 (1917). 

Uber N-Phenyl-harnsinren s.: E. Fiscngr, B. 33, 1701 (1900). -— E. Fiscurr 
vy. Loesex, B. 38, 2278 (1900). -- Warrerey, Soe. 91, 1341 (1907). 

5 Weeerr, Port, ‘l'oueys, b. 30, 2514 (1897). — Weser, Toriens, A. 299, 340 
(1898). — Bourineer & Séune, D.R.P. 102158 (C. 1899. 1, 1261), 105345 (C. 1900, 
1, 270), 106493 (C. 1900, I, 10383), 106503 (C. 1900, I, 1084). — Nuicoraser. C. 
1907, 1, 949. — S. auch Bonnincer & Sonne, D.R.P. 111312 (C. 1900, I, 695). 
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krystallisierende Produkt hat die Zusammensetzung einer ,,Diformaldehydharn- 
siure’ C,H,0O,N,(= C;H,0,N, + 2CH,0), lést sich bei 18° in 300—400 Tin. Wasser 
und spaltet beim Kochen mit Wasser Formaldehyd ab. Die 7-Methylol-harnsiiure 
(,Monoformaldehy dharnsdure’, ,Oxymethylenharnsiure“) C,H,0,N,+ H,O 
erhalt man durch Einwirkung von Formaldehyd auf die alkalische Lésung oder die 
Alkalisalze der Harnsiuré; sie krystallisiert. aus heiBem Wasser in farblosen 
Niadelchen, zersetzt sich von 320° ab, ohne zu schmelzen, und lést sich in etwa 
400 ln. Wasser von 18°, leicht in verdiinnten Alkalien. Beim Kochen mit Wasser 
wird Formaldehyd abgespalten und Harnsdure zuriickgebildet. In saurer Lésung 
wird sie zu 7-Methyl-harnsiure reduziert. In alkalischer Lésung mit Methyljodid 
behandelt, liefert sie 3-Methyl-7-methylol-harnsdure. 


4, Verbindungen mit mehr als dret an esocyclischen Kohlenstoff gebundenen 
Sauerstoffatomen. 

Die Purin-Formel in ihrer gewéhnlichen Gestalt (Formel I auf 

S. 1248) l48t nur an den drei Kohlenstoffatomen 2, 6 und 8 (vgl. die 

Bezifferung in Formel III auf 8S. 1251) Aufnahme von Sauerstoff durch 

Substitution zu. Denkt man sich aber die Doppelbindung zwischen den 

Ringgliedern 4 und 5 verlegt nach 4.9, so ergibt sich die Formel IX 


(s. u.), in der noch ein viertes C-Atom — das in 5 befindliche — durch 
No Cr N = pci’ 2 
1X) HC Bo mR X) HC CHNA 
N—C----N N—-CH—NH~ 


Substitution hydroxyliert werden kann. Ferner werden durch Hydrierung 
des Purins zy dem 4.5-Dihydrid der Formel X (s. 0.) die beiden C-Atome 
4 und 5 der Hydroxylierung zuginglich. 

Mit den durch diese Erwiigungen voraussehbaren Klassen von Purin- 
Derivaten beschiftigen sich inhaltreiche Untersuchungen von H. Biurz, 
in denen seit 1910 bis in die neueste Zeit ein interessantes, auf groBe 
Versuchsreihen gestiitztes Material beigebracht wird. 

Von der Formel IX leiten sich die N-»methylierten 5-Alkyloxy-iso- 
harnsiiuren ab, die aus 5-Chior-isoharnsiiuren durch Einwirkung von 
Alkoholen entstehen (vgl. S. 1321); einige Vertreter wurden ferner aus 
den S. 1826—1327 zu besprechenden_,,Harnsiiureglykol-dialkylithern“ 
durch Abspaltung von Alkohol beim Kochen in Kisessig (oder auch 
durch einfaches Erhitzen) erhalten, z. B.: 

CH, Nx=-00 
OC C@O-0,H,)— NCH). C,H,-OH 


CH,-N— C(O-C,H;) eo 
CH,-N—-CO 
= oc CO: C,H,)-N(CH,) Sa (N) 
CH,:} Ne 


'H. Birrz, B. 43, 3543 (1910). — H. Binrz, Damm, A. 406, 24, 39 (1914). -- 
H. Bintz, Srrure, A. 418, 164 (1916). 
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Die nach dieser Gleichung aus dem ,,Diithoxy-hydroxykaffein“ éntstehende 
1.3.7-Trimethyl-5-tithoxy-isoharnsiiure krystallisiert aus Alkohol in farblosen 
Nadeln, schmilzt bel 174—176° (nach vorherigem Sintern) und lost sich in etwa 
8 Tln. heiBen Alkohols. Sie bleibt beim Kochen mit Alkohol allein unveriindert, 
wahrend sie bei Gegenwart einer geringen Menge Salzsiiure Alkohol addiert und 
Diadthoxy-hydroxy-kaffein zuriickbildet (Umkehrung von Gleichung N auf S. 1322). 
Durch Kochen mit Zinkstaub in Eisessig wird sie leicht zu 1.3.7-Trimethyl-harn- 
siure (S. 1318) reduziert. 

- Von dem aus Formel X (S. 1322) ableitbaren 2.4.6.8-Tetraoxy-Derivat 
sind zwei N-Methyl-Abkémmlinge — N-methylierte 4-Omxy-4.5-dihydro- 
harnsturen’ — bekannt. Man gelangt von der 3.7-Dimethyl-harnsdure 
auf folgendem Wege zu dem entsprechend methylierten Vertreter: 


HN——CO Giles in Fiscssig, HN——CO 
Bi eeu er mit 1 Mol. s 
oc O-S(CHs)~ G9 0 (auf 1 Mol.” oc cc K—N(CHg)\_ Sco 


CH, -N——C-NH TARE ce Dimethylharpsdure) CH, -N—C(OH)- N Hes 


versetzt ist 


HN—CO 
seen LOC CH NGS. G5 EHO) 
CH,-N—Q\OH)-NH~ 


Diese 3.7-Dimethyl-4-oxy-4.5-dihydro-harnsiiure (3.7-Dimethyl-4-oxy- 
2.6.8-trioxo-purin-oktahydrid) bildet farblose derbe Krystalle, schmilzt bei 
220° (korr.) unter lebhaftem Aufschaumen und lést sich reichlich in heiBem Wasser 
und Hisessig. Sie wird von Natronlauge reichlich autgenommen, durch Ansduern 
wieder unverdndert abgeschieden. Durch Behandlung mit Chlor in Wasser entsteht 
3. 7-Dimethy]-harnsiiureglykol (vgl. S.1325). Durch Eindampfen mit Salzsiure erfolgt 
Spaltung zu 1-Methyl-hydantoin (vgl. S. 456—457), woraus sich ergibt, daB das 
Hydroxyl in 4 und nicht, wie nach obiger Bildung auch méglich wire, in 5 steht. 

Die eingehendsten Untersuchungen sind dem 2.4.5.6.8-Pentaoxy- 
Derivat der Formel X mit seinen N- und O-Alkyl-Derivaten gewidmet. 
Bitz hat fiir diese Verbindung (Formel XI, s. u.), die schon 1873 von 
Moxper erhalten worden war, aber erst jetzt in ihrer Struktur erkannt 
ist, den kurzen Namen ,,Harnsdureglykol eingefiihrt; der Bequemlichkeit 
halber mége er beibehalten werden, wenn es sich ‘auch eigentlich nicht 


HN—CO | HN— CO 
ei) H. 
XI) OC (OH): NH co , XII) OC C(OH)-N(C Sco 
HN—C(OH)-NH~ CH, -N—C(OH).NH—~ 


um ein Glykol handelt, da die beiden Hydroxyle in 4 und 5 infolge 
der Bindung von Stickstoff an die gleichen C-Atome, nicht mit alko- 
holischen Hydroxylen vergleichbar sind. 

Harnsiiureglykol? (4.5-Dioxy-2.6.8-trioxo-purin-oktahydrid, 


1H. Brurz, Damm, A. 406, 26, 56 (1914); 413, 195 (1916). 

2 Moxper, B. 6, 1012 (1873). — H. Brrz, Heyn, B. 45, 1677 (1912); 47, 459 
(1914). A. 418, 14, 31, 56 (1916). — R. Beurenn, Zrecer, A. 410, 338,.342 (1915). 
— H. Butz, Heyy, Berets, A. 413, 78, 79 (1916). — Bérsexen, R. 37, 160 (1917). 
— Moors, Tuomas, Am. Soc. 40, 1131 (1918). 
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Moupers Alluransadure) entsteht, wie schon S. 1203 in Gleichung C 
erliutert wurde, durch Kombination von Alloxan mit Harnstoff in wiBriger 
Lésung, am besten in Gegenwart von etwas Brom, welches die Reaktion 
katalytisch ‘beschleunigt. Es krystallisiert aus heiBem Wasser in groBen 
Prismen mit 1/,H,O, aus Hisessig wasserfrei in Tifelchen. Der wasser- 
freie Stoff farbt sich bei 180° rot und zersetzt sich bei 203—205° 
(korr.). Harnsiureglykol lést sich in etwa 100 Tln. Wasser von 15°, 
in etwa 5 Tln. siedenden Wassers. Von Jodwasserstoffsiure wird es zu 
Hydantoin reduziert; hieraus ergibt sich, daB der Zusammentritt von 
Alloxan mit Harnstoff unter Bildung des Imidazol-Kerns erfolgt ist. 
Schon von ganz verdiinnten Alkalien wird es in der Kilte unter Ent- 
wicklung von Ammoniak veriindert. Lést man es in starker Kalilauge 
und siiuert nach kurzer Zeit an, so erhilt man Kaffolid. Durch halb- 
stiindiges Erhitzen mit konz. Schwefelsiure wird aus Harnsiiureglykol 
das Spirodihydantoin:gebildet. Diese beiden Umwandlungen bieten die 
einfachsten Fille der als ,,Kaffolid-Abbau“ und_,,Hypokaffein-Abbau* 
bezeichneten Vorgiinge dar, deren erste Beispiele an N-metbylherter 
Harnsiure beobachtet, aber unverstanden geblieben waren. bis sie in 
den Untersuchungen von Brirz ihre Aufklirung fanden. Wie S. 474 
bis 476 und 8S. 497—498 schon ausfithrlich durch Formeln erlautert ist, 
beruhen sie darauf, daB das -Purinsystem an der Stelle zwischen 3 
und 4 aufgespalten, dann ein neuer Ring durch Ankniipfung an das in 5 
befindliche C-Atom gebildet wird. Ihr Ergebnis sind spirocyclische 
Systeme, welche den urspriinglichen Imidazol-Kern noch enthalten, aber 
statt des Pyrimidin-hKerns einen Oxazol-Kern (beim Katfolid-Abbau) oder 
einen zweiten Imidazol-Kern (beim Hypokaffein-Abbau). 

Die N-alkylierlen Hurnsdéureglykole’ sind zum Teil analog dem Harn- 
siiureglykol aus Alkyl-Derivaten des Alloxans bzw. des Harnstoffs durch 
Kombination gewonnen worden. Gewisse Vertreter sind aber auch durch 
Oxydation der .V-alkylierten Harnsiiuren (mit Chlor bei Gegenwart von 
Wasser) erbiltlich. Voraussetzung ist hierfiir, daB der Imidazol-Kern 
eine geniigende Widerstandsfihigkeit gegeniiber der Aufspaltung besitzt. 
Dieser Bedingung scheint nach den vorliegenden Erfahrungen die Gegen- 
wart von Alkyl in 7- und 9-Stellung giinstig, in 1- und 3-Stellung aber 
ungiinstig zu sein. Besonders bestindig ist das 7.9-Dimethyl-harnsiure- 
glykol, das sowohl synthetisch aus Alloxan und Dimethylharnstoff, wie 
auch durch Oxydation von 7.9-Dimethyl-harnsaiure bereitet werden kann. 


Die héher alkylierten Harnsiiureglykole sind zum Teil so reaktions- — 
fihig, daB statt ihrer nur ihre Abbauprodukte (Kaffolide und Spiro- — 


‘Vel: E. Fiscuer, B. 17, 1780 (1884). — Crem, B, 31, 1450 (1898). —. 
H. Buz, B. 48, 1511, 1589, 1638 (1910); 44, 286 (1911). A. 413, 2 (1916). —- 
H. Birtz, Torr, B. 44, 1511, 1524 (1911); 46, 1397 (1913). — H. Birtz, Heyy, B 
45, 1666 (1912). — H. Bree Srrure, A. 404, 131 (1914). — H. Birrz, Dama, A. 
406. 24, 31 (1914). 413, 186 (1916). — H. Bitrz, Heys, Brrotus, A. 418, 84 (1916). 
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-dibydantoine) erhiltlich werden. So ist es nicht gelungen, die Glykole 
der 1.3.7-Trimethyl- und der 1.3.7.9-Tetramethy]-harnsiure zu gewinnen! 
(vgl. S. 1320). 

Als Beispiel sei das 3.7-Dimethyl-harnsiiureglykol (Formel XII, S. 1328) er- 

wihnt, das aus Theobromin oder aus 8-Chlor-theobromin in wasserhaltigem Eisessig, 
aus 3.7-Dimethyl-harnsiiure in Wasser durch Behandlung mit Chlor gewonnen werden 
kann. Es schmilzt unter Zersetzung bei 203—204° (korr.). und wird beim Ein- 
dampfen mit Wasser zum a-[1-Methyl-5-oxy-hydantoy]-(5)]-b-methyl-harnstoff iso- 
merisiert (analog dem Ubergang von II in III auf §. 475). Eine analoge Isomeri- 
sation erleidet. das aus Theophyllin erhiltliche 1.3-Dimethyl-harnsaiureglykol nicht; 
es spaltet vielmehr beim Erhitzen mit Wasser reichlich Harnstoff ab, erleidet 
also im Gegensatz zum 3.7-Derivat Sprengung des Imidazol-Kerns. Das 3,7-Di- 
methyl-harnsaureglykol wird durch Dimethylsulfat in alkalischer Lésung zu 3.7.9- 
Trimethylharnséureglykol methyliert. Das diesem isomere 1.3.7-Trimethylharnsiure- 
glykol zu bereiten, gelang auf keinem Wege; immer entstand statt seiner das Ab- 
bauprodukt Apokaffein (s. S. 475). 
Von den Harnsiiureglykolen leiten sich Ather ab, welche Alkoxyle 
an Stelle der in 4 und 5 betindlichen Hydroxyle enthalten. Hualbédther?, 
deren Alkoxy!] sich in 5-Stellung befindet, entstehen aus den N-alkylierten 
5-Alkoxy-pseudoharnsiuren (S. 1218) durch Isomerisation, die durch 
Lésen in Laugen und Fiallung. dieser Lésungen mit Siuren, zuweilen 
auch schon durch Umkrystallisieren aus kochendem Wasser bewirkt 
wird, z. B.: 


HN——CO HN—CO 
-O,H,)« N(CH, = OC C(O-C,H,)-N(CH P 

00. CO-CH) NCH 6 PE COOH) NOES oy 

CH,-N——CO HN CH,-N—C(OH)-NH- — 


Auch wurden sie in einigen Fallen aus den ,,Vollathern® (S. 1326) bei Ein- 
wirkung von starken Mineralsiuren erhalten; aber auch hierbei ist inter- 
mediire Bildung der Alkoxyspeudoharnsiiuren anzunehmen, die es erklirt, 
daB z. B. aus den Vollithern des 1.7-Dimethyl- und des 3.7-Dimethyl- 
harnsAureglykols sich ein und derselbe Halbiither bildet. Sie zeigen 
eine bemerkenswerte Bestiindigkeit; weder von konz. Schwefelsiure 
noch von kochender doppeltnormaler Natronlauge werden sie verindert. 
Durch Erhitzen mit konz. Schwefelsiiure kénnen einige von ilnen zu den 
N-alkylierten Harnsiiureglykolen verseift werden. 

3. 7-Dimethyl-harnsiureglykol-tithylhalbither (3.7-Dimethyl-4-oxy-5- 
ithoxy-4.5-dihydro-harnsiure, 3.7-Dimethyl-4-oxy-5-athoxy-2.6.8-tri- 
oxo-purin-oktahydrid) — das Produkt der Gleichung P (s.0.) — wird am 
besten aus 3.7-Dimethyl]-5-chlor-isoharnsiiure (vgl. 8. 1321) durch Aufkochen mit 


! Vel. dazu: H. Birrz, B. 43, 1632 (1910), — H. Brurz, Srrure, A. 413, 197 
(1916). — H. Butz, Bereivs, A, 414, 54 (1917). 
2 Vel. H. Burz, Daum, A. 406, 24, 42 (1914); 413, 137, 147, 192, 194 (1916). 
_— H.Burz, A. 418, 5 (1916). — H. Barz, Heyn, A. 413, 9, 98, 94, 117 (1916). 
B. 52, 773 (1919). — H. Birrz, Srrurs, A. 413, 125, 158, 175 (1916), — H. Bunrz, 
Beroivs, A. 414, 62 (1917). — H. Buz, Max, A. 414, 79 (1917), 
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Alkohol unter Zusatz von etwas konz. Salzsiure dargestellt. Er bildet glinzende 
Blattchen, sintert von 215° ab, und schmilzt bei 228—229° (korr.). Selbst Oxydation 
mit Kaliumchlorat und Salzsiure greift ihn nicht an. Redaktion mit rauchender 
Jodwasserstoffsiiure liefert 1-Methyl-hydantoin (Beweis fiir das Vorhandensein des 
Imidazol-Rings). 

Die iltesten und lange vereinzelt gebliebenen Vertreter der Voll- 
iither! bereitete 1882 Emit Frscupr, indem er auf Oxykaffein (1.3.7- 
Trimethy]-harnsiiure) zugleich Brom und Athyl- bzw. Methylalkohol ein- 
wirken lieB. Auf die Wichtigkeit dieses fast quautitativ verlaufenden 
Vorgangs: 

CH,-N 

OC C. N(CH Br, + 20H-C,H, 
\ ( Sco ta eealio tate 
CH, ‘N——C-NH— 


CH,-N——CO 
= 2HBr OC C(O-C,H;)-N(CH 
its 3 : 2 C,H;) zy Sco (Q) 
CH, -N——C(0-C,H,)* NH—— 


wurde schon S.1318—1319 hingewiesen. Der durch ihn entstehende 1.3.7- 
Trimethy] - harnsiureglykol -diithylither (,,Diithoxy-hydroxy- 
kaffein“) krystallisiert in farblosen Prismen, schmilzt bei 215—217° 
(korr.), ist in Alkalien leicht léslich und wird durch Essigsiure unver- 
iindert daraus abgeschieden. Im Gegensatz zum Oxykaffein liefert er 
bei Behandlung mit Halogenen keine Spur von Dimethylalloxan. Von 
warmer Salzsiiure wird er leicht angegriffen und je nach den Bedingungen 
in Apokaffein bzw. Hypokaffein umgewandelt (vgl. S. 475, 497). Jod- 
wasserstoff dagegen reduziert ohne Umlagerung des Ringsystems zu 
Oxykaffein. Abspaltung von Alkohol durch Kochen mit Hisessig s. S. 1322 
Gleichung N. 

Die entsprechenden Vollither des. 8.7-Dimethyl-harnsiiureglykols erleiden durch 
kurzes Erwirmen mit alkoholischer Salzsiure eine eigentiimliche Aufspaltung an 
der 2.3-Stelle des Purinkerns: 


HN—CO 
OC CO-C,H,)- Ni (CH) 99 + CH,-OH 
CH,+-N-—C(0-,H,): NH —~ 


CH,-0-CO-.NH-CO 
((O- 0, H,)- N(CH,) 
CH,-N : C-———NH-~— 


Seo-* C,H, -OH (B) 


1 Vel.: E, Fiscuer, A. 215, 273, 275, 277 (1882):+- Kk. Fiscner, Reese, A. 221, 
337 (1883). — H. Brorz, A. 8368, 171, 240 (1909). B. 48, 1618, 1628, 3553 (1910): 
44, 291 (1911). — H. Bitz, Damm, A. 406, 36, 59 (1914); 418, 145, 146 (1916). — 
H. Birrz, Heyy, A. 413, 7, 16, 180 (1916). — H. Brurz, Srrure, A. 413, 128, 162, 
167, 200 (1916). — H. Birrz, Beratos, A. 414, 54 (1917), — H. Birrz, Max, A. 414, 
712, 78, 79, 88; 255 (1917). 
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Der einfachste Vertreter dieser StofFklasse ist der Harnsiiuregly kol-dimethy1- 
dither (4.5-Dimethoxy-2.6.8-trioxo-purin- oktahydrid). Er entsteht durch 
Einwirkung von Chlor und Methylalkohol auf Harnsiure. Durch kurzes Schiitteln - 
mit konzentrierter Salzsaure liefert er 5-Methoxy-pseudoharnsiure. 


5. Verbindungen, die sich als Imide von Oxo-purin-hydriden deuten lassen. 


Wie S. 1258—1259 angekiindigt wurde, sollen nunmehr, nachdem 
in den vorangehenden Abschnitten die Oxy-purine bzw. Oxo-purin- 
hydride behandelt worden sind, Verbindungen zur Schilderung gelangen, 
in deren Molekiilen Amino- a Imino-Gruppen an Kohlenstoff des 
Purinkerns gebunden sind. In den beiden Grenzfillen der Desmotropie- 
Moglichkeiten (vgl. dazu S. 1258) erscheinen sie als Amino-purine 
bzw. Imino-purin-hydride}. Die wichtigsten hierher gehérigen Stoffe 
' sind das Adenin und Guanin, auf deren Bedeutung als Bestandteile 
der Nucleinséuren schon S. 1260 hingewiesen worden ist. 


Das Adenin ist eines der drei theoretisch méglichen Monoamino- 
purine (bzw. Imide von Monooxo-purin-dihydriden), die in ihrer empirischen 
Formel C,H,N, als Pentamere des Cyanwasserstoffs erscheinen. Ks ent- 
halt seine Amino-Gruppe in 6-Stellung. 

Das ihm stellungsisomere 2-Amino-purin’® (Isoadenin), das aus dem Desoxy- 
guanin (S. 1337) dureh Oxydation entsteht, scheidet sich aus Wasser in Krystallen 
von der Zusammensetzung C,H;N, + H,O ab und wird bei 100° wasserfrei. Es 
braucht etwa 120 Tle. Wasser von 18°, aber weniger als 3 Tle. siedenden Wassers 
zur Lésung und gibt im Gegensatz zum Adenin, mit Salzsiure und Zink behandelt, 
keine Farbung, auch nicht nach dem Ubersattigen mit Alkali und Schiitteln mit 
Luft (vgl. dazu S. 1331). 

Das Adenin — Strukturformeln und rationelle Namen s. in der 
Tabelle auf S. 1252—1253 unter Nr. 4, Ableitung der Struktur® s. 
S. 1265 — ist unter den »Nucleinbasen“ bri S. 1260) die am spatesten 
aufgefundene. Kossru‘ entdeckte sie 1884 unter den Spaltungsprodukten, 
welche durch verdiinnte Sauren aus dem Nuclein der Pankreasdriise 
entstehen, und schloB sogleich auf ihre vermutlich allgemeine Ver- 
breitung im Tier- und Pflanzenreiche. Dieser Schlu8 ist in der 
Folgezeit vollauf bestatigt worden. Man hat z. B. Adenin im Teeblitter- 
Extrakt®, im Saft der Zuckerriiben®, in Reisschalen’, im Hopfen®, in 

1 Zur Auswahl der desmotropen Formeln vgl. E. Fiscuer, B. 30, 556 (1897); 
32, 477 (1899) 

2 Tare, B. Aca, B. 34, 1170, 1175 (1901). — Isay, B. 7 264 (1906). — 
7-Methyl-Derivat: KE. Fiscuer, B. 31, 2555 (1893). 

C-Homotoges: Gasrien, Couman, B. 34, 1256 (1901). 

7-Methyl-Derivat des 8-Amino-purins: E. Fiscuer, B. 30, 1857 (1897). 

3 Ki. Fiscuer, B. 30, 2248 (1897). * B. 18, 79 (1885). 

5 Kossrt, B. 18, 1930 (1885). 

6 y, LippMANN, B. 29, 2649 (1896), — Bresier, H. 41, 539 (1904). 

7 Drumonp, Fonx, C. 1916, I, 1152. : Cusekin: Soc. 105, 1903 (1914) 
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Maulbeerblittern!, in Blattern und Bltiten von Chrysanthemen?, in 
BambusschéBlingen*, im Steinpilz*, auch in Bakterien® nachgewiesen; 
unter den im Hefenextrakt vorhaudenen Purinkérpern bildet es meist 
die Hauptmenge®. Auch in manchen Ackerbéden’ wurde es gefunden. 
Mehrfach hat man es aus menschlichen und tierischen Organen (z. B. 
Placenta, Darmwand, Muskeln, Leber) abgeschieden®. Im menschilichen 
Harn” und in den menschlichen Faeces}? ist es enthalten. Neuerdings 
ist man auf sein Vorkommen in der Kuhmilch?! aufmerksam geworden. 
Stets handelt es sich bei dem Vorkommen von freiem Adenin nur um 
geringe Mengen. 

In gebundener Form bildet das Adenin eine wichtige Komponente 
der Nucleinsiiuren, aus denen es durch Kochen mit Wasser, Er- 
hitzen mit verdiinnten Mineralsiuren, sowie durch bakterieile Vorgange 
abgespalten werden kann!*. Auch ist vorgeschlagen worden, die Hydro- 
lyse durch Erhitzen mit einer Lésung von Bleizucker in 25 °/,iger Essig- 
siure auf 150° zu bewirken’*; neuerdings wird Erhitzen mit Sulfitlésung 
auf 160° empfohlen, wobei man die stérende Nebenbildung von humin- 
artigen Stoffen vermeidet!*. Sehr interessant ist, daB es LrevenE und 
Jacoss!® durch Hydrolyse einer genau neutralisierten, dann mit Kalium- 
acetat versetzten Lésung von hefenucleinsaurem Natrium bei 180—190° 
gelungen ist, das Adenin in Form eines Glykosids — ,, Adenosin“ C,,H,,0,N, 


1 Mimuroto, C, 1913, I, 1036. 2 Yosuiuura, H. 88, 334 (1913). 

§ Toxani, H. 62, 113 (1909). : 

4 Yosmimura, C. 1910, II, 892. — C. Reurrr, H. 78, 197, 210 (1912). — Vor- 
kommen in dem Pilz ,,Cortinellus shiitake“: Yosniwura, Kana1, H. 86, 178 (1913). 

* Tamura, H. 87, 101, 105 (19183). 

6 Micxo, C. 1904, I, 1166; 1904, II, 913. 

7 Laturop, Ch. N. 115, 221 (1917). 

S Vel. z, B.: Scuirrennetm, C. 1905, 1, 272. .—. Kixxos1, Iaucnr, H. 52, 402 
(1907). — Lyaan, C. 1908, II, 1273, — Smorovinzew, H. 80, 225 (1912). — Bennert, 
C, 1912, I, 1916. — Vorkommen in Heringslake: Isaac, B. Ph. P. 5, 502 (1904). 

* Vgl.: M. Kriiaer, G. Saromon, H. 24, 366, 384, 391 (1898); 26, 367 (1893). 


— M. Krier, Bio. Z. 15, 363 (1909). — Vorkommen im Sehweincharn: Scuirren- 
ueim, H. 66, 68 (1910). 

10M. Kricer, Scmrrennerm, H. 35, 159 (1902). — Scuirrennenm, (. 1907, 
J, 980. 


" Vorctiuin, Suprwin, C. 1919, I, 37. 
% Vgl.: Kosser, B. 18, 1929 (1885). — Kosser, A. Neumann, H. 22, 77 (1896). 


— Kurscuer, H, 32, 64 (1901). — Scuirrennem, Scnrorer, H. 39, 206 (1903). — 
Levenr, H. 39, 480, 482 (1903); 45, 372 (1905). U. 1905, I, 264. — Bana, B. Ph. P. 
4, 340 (1904). — Inouye, H. 48, 183 (1906). — Levene, Manver, H. 50, 2 (1906). 


Uber direkte Gewinnung von Adenin aus Organen (Milz, Nieren usw.) durch 
hydrolytische bzw. autolytische AufschlieBung vgl.: I. Kronecker, B. 20 Ref.. 659 
(1887). — Scuinviee, H. 18, 436 (1890).'— Jevene, C. 1905, I, 105. 

18 Levens, Manpen, Bio. Z. 10, 215 (1908). 

 Fruteen, H. 102, 246 (1918). 

15 B, 42, 2703 (1909). 
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SSS 
(Naheres s. in Bd. IJ, Tl. IV) — hérauszuspalten (neben Guanosin, vgl. 
S. 1333); beim Kochen mit verdiinnter Schwefelsiure wird das Adenosin 
weiter in Adenin und d-Ribose zerlegt. W. Jonzs und Reap! gewannen 
durch ammoniakalische Hydrolyse bei 115° aus Hefenucleinsiure ein 
,Adenin-uracil-dinucleotid“, das auBer Adenin und Zucker noch Uracil 
und Phosphorsaure als Bestandteile enthilt, und aus dem das Adenin 
durch Erhitzen mit verdiinnter Schwefelsiure abgespalten wird. 

Fir die Darstellung des Adenins aus natiirlichen Quellen sind 
Pankreasdriisen®, Teeextrakt® und Melasse-Abfalllaugen‘ als Ausgangsmaterialien 
empfohlen worden. 

Von der Harnsaure gelangt man iiber das Trichlorpurin (S. 1256) 
auf folgendem, von E. Fiscurer® ermittelten Wege: 


2 pea so Cue \——C-NH, 
clc Pe cc on ea CONES ee 
N——_C-_N= auf 100° N-—C—_N=7 

ee ars ASL 

sae HG GN, . 


re gai eta 


so bequem zum Adenin®, daB diese Reaktionsfolge fiir seine Dar- 
stellung vorteilhaft ist. — Durch RingschluB erhielt es W. Travse’, 
indem er das 4.6-Diamino-2-mercapto-pyrimidin (s. Gleichung R, auf 
S. 1223) den folgenden Umwandlungen unterwarf: 


=——C-NH, N=—C-NH, A 
Z Z Nitrosi d : had meisen- 
HS-C CH ‘en eee 2 HS-C C-NH, saure. 

N Cc. NH, Reduktion N Cc -NH, 
N==C-NH, a N=—C-NH, : 
E is xydation i 

HS-C  C-NHA 4, mimo HOS CO: NEA Ga (T) 

N——¢-N=*' NSO N= 


Adenin® scheidet sich aus verdiinnter, kalter, waBriger Lésung in 
langen nadelférmigen Krystallen® von der Zusammensetzung C,H,N, + 
3H,O ab, die bei 110° ihr Krystallwasser vollstandig verlieren; beim 
Ubersattigen konzentrierter Lésungen seines salzsauren Salzes mit Ammo- 


1 C. 1917, I, 748. 2 Kossex, H. 1Q, 250 (1886). 

3 M. Kriiaer, H. 16, 161 (1892); 21, 274 (1895). 

4 Anpruix, C. 1910, II, 640. — Sroxrzensera, C. 1912, 1, 1515. ; 

5 B. 30, 2226, 2238 (1897). — Vg]. Bourincer & Soune, D.R.P. 96927 (C. 1898, 
II, 237). 
6 Uber einen anderen Weg, bei dem 2.6-Dichlor-8-oxy-purin (S. 1270) als 
Zwischenprodukt benutzt wird, s. E. Fiscner, B. 31, 104 (1898). 

7 A. 8331, 69, 86 (1904). 

8 Molekulargewichts-Bestimmung: Kosset, H. 16, 1 (1892). 

° Vgl.: Kossex, H. 10, 252 (1886). — Brurvys, B. 23, 225 (189Q). 

Mnyer-Jaconson, org.Ch. is. (1.u.2. Aufl.) 84 (Marz 1920) 
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niak fallt es wasserfrei in mikroskopischen wetzsteinartigen Krystallen 
aus!. Die wasserhaltigen Krystalle werden schon beim Liegen an der 
Luft bald undurchsichtig; mit einer zur Lésung ungeniigenden Menge 
Wassers langsam erwdrmt, triiben sie sich plétzlich bei 53°. Bei raschem 
Erhitzen von wasserfreiem Adenin im Capillarrohr tritt zwischen 360° 
und 365° plétzliche Schmelzung und starke Gasentwickelung ein?. Bei 
220° kann Adenin unzersetzt sublimiert werden®. Es braucht bei Zimmer. 
temperatur 1086 Tle. Wasser zur Lésung*, bei 100° etwa 40 Tle.; die 
waBrige Lésung® reagiert neutral. In Ather ist es unldslich, in Alkohol 
wenig léslich. In Mineralsiuren — auch in verdiinnter Essigsiiure — 
lost es sich leicht unter Salzbildung. Auch von fixen kaustischen Alkalien 
wird es leicht gelést; beim Neutralisieren fallt es wieder aus. Von ver- 
dinnter Ammoniak-Lésung wird es in der Warme aufgenommen. 

Das gut krystallisierende Sulfat® (C,;H,N,;),H,SO, + 2H,O wird bei 110° 
wasserfrei und bedarf bei 18° zur Lésung 156 Tle. Wasser (auf trockenes Salz be- 
rechnet), wihrend das Hydrochlorid’ O,H,N,-HCl + '/,H,O sich schon in 42 Tin. 
lost. Fiir den Nachweis wichtig ist das Chloroaurat® von der Zusammensetzung 
C,H,;N-HCl + HAuCl, + H,O, das aus salzsaurer Adeninlésung durch Goldchlorid 
in glanzenden orangefarbigen Krystallen abgeschieden wird. Zur Abscheidung wird 
gewohnlich das in kaltem Wasser sehr schwer ldsliche (1: 3500) Pikrat® benutzt; 
es krystallisiert aus heiem Wasser in Prismen von der Zusammensetzung C,H,N, + 
C,H,0,N, und zersetzt sich bei 279—281° (unkorr.) unter Gasentwickelung. Bei 
der Fallung von ammoniakalischer Adenin-Lésung mit ammoniakalischer Silber- 
lésung erhailt man Gemenge der Silberverbindungen"™ AgC,H,N, und 
Ag,C,H,N,; + H,0. 

Adenin bildet mit Hypoxanthin uud mit Theobromin in molekularem Ver- 
hiltnis Doppelverbindungen", die sich aus Wasser umkrystallisieren lassen. 

Adenin ist gegen die Einwirkung von Sauren, Alkalien und von 
Oxydationsmitteln sehr widerstandsfihig!?, Bei langerem Erhitzen mut 
konz. Salzsiure auf 180—200° wird es unter Bildung von Ammoniak 
und Glykokoll vollstandig gespalten!*. Sein wichtiger Ubergang in Hypo- 


1M. Kriicer, H. 16, 164 (1892). 2 E. Fiscuer, B. 30, 2242 (1897). 

8 Kossex, H. 12, 242 (1888). * Vgl. Tarex, B. Acu, B. 84, 1178 (1901). 

° Fallung daraus durch hydratisches Aluminiumsilicat (Luoyps Reagens): 
Voeotuin, Wuire, C. 1917, I, 1014. 

° Kosser, B. 18, 80 (1885). — E. Fiscuer, B. 30, 2241 (1897). 

7 Kossen, B. 20, 3356 (1887). H. 12, 242 (1888). 

S Wutrr, H. 17, 507 (1893). 

° Bruuns, B. 23, 225 (1890). H. 14, 536 (1890). — M. Kriaer, G. Satomon, 
H. 24, 392 (1898). — Wiedergewinnung von Adenin aus dem Pikrat: Barnett, 
Jones, C. 1911, I; 1547. — Pikrolonat: Levens, Bio. Z. 4, 320 (1907). 

© Kosset, H. 10, 257 (1886). B. 20, 3357 (1887). — Bruuns, H, 14, 547, 552 
(1890). 

Siehe ferner tiber Salze und Doppelsalze: Bronuns, H. 14, 567 (1890). — 
M. Kriorr, H. 16, 166 (1892), — Drummonp, C. 1918, II, 944. 

1! Bruans, B. 23, 228 (1890). H. 14, 561 (1890). Mi: Krier, H, 21, 277 (1895). 


 Kosset, B. 20, 3358 (1897). — E. Fiscuer, B. 31, 3271 (1898). 
18 M. Krier, H. 16, 167 (1892). 
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xanthin durch salpetrige Saure? {st schon im Friiheren besprochen 
(s. S. 1265, 1268).. Auch durch Enzym-Wirkung? kann Uberfihrung in 
Hypoxanthin und weiter in Xanthin bzw. Harnsiure erfolgen (vgl. S. 1305). 
Interessant ist die Beobachtung von Niconarmr’, daB bei Ratten nach 
subkutaner Einverleibung von Adenin sich ein ohne Desamidierung ge- 
bildetes Oxydationsprodukt — das 6-Amino-2.8-dioxy-purin (s. 8. 1336) — 

in den Nieren ablagert; diese Umwandlung erfolgt auch bei Kaninchen ‘4. 

Durch Reduktion in saurer Liésung wird Adenin leicht verandert. 
Hierauf beruht eine Farbenreaktion®: beim Erwirmen in Salzsiure mit 
‘tiberschiissigem Zink entsteht nach voriibergehender Purpurfarbung eine 
farblose Lésung, die nach Ubersattigen mit Natronlauge an der Luft 
langsam Rotfarbung (spater braunrot werdend) annimmt. 

Die Murexid-Reaktion gibt das Adenin nicht. Eisenchlorid® firbt eine 0- 5 °/,ige 
wiBrige Lésung intensiv rot. Mit Diazobenzolsulfonsdure erfolgt bei Vermeidung 
eines Alkali-Uberschusses Kuppelung’. 

Durch Kupfersulfat + Natriumdisulfit wird Adenin vollstindig gefallt®. Zur 
quantitativen Bestimmung® dient das Pikrat (s. 0.). i 

Von den Derivaten des Adenins’® sei das durch Erhitzen mit Benzoe- 
siureanhydrid entstehende Benzoyl-adenin C,H,N,(CO-C,H;) erwihnt, das aus 
hei8em Wasser in langen Nadeln krystallisiert und bei 234—235° schmilzt. 


Kin Vertreter der Moneamino-monooxy-purine (Monoimide von Dioxo- 
purin-tetrahydriden) ist mit dem Adenin durch haufiges gleichzeitiges 
Vorkommen in natirlichen Produkten eng verkniipft. Es ist das 
Guanin (Xanthin-2-imid), dessen desmotrope Strukturformeln und 
rationelle Namen man in der Tabelfe auf S. 1252—1253 unter Nr. 5 
findet (Ableitung der Struktur s. S. 1264). 

Guanin wurde 1845 von Unerr im Guano entdeckt, zuerst mit 
Xanthin verwechselt, bald aber als verschieden davon erkannt und mit 


1 Kossgei, B. 18, 1928 (1885). — M. Kriigzr, H. 18, 444 (1894). 

2 Vgl.: Scuinpier, H. 13, 440 (1889). — Jonzs, Winternitz, H. 44, 1 (1905). 
— Scnirrennerm, H. 45, 121 (1905); 46, 354 (1905); 66, 53 (1910). — Lanpmann, 
H. 92, 436, 440 (1914). 

3 C. 1904, I, 1366. 

4 Epstem, Benpix, C. 1905, 1, 111. —S. auch Scurrrennemm, C. 1902, I, 1306. 

5 Kosset, B. 20, 3358 (1887), H. 12, 249 (1888). — E. Fiscner, B. 30, 2241 
(1897). 

6 M. Kriicer, H. 16, 165 (1892). 

7 Burran, B. 37, 706 (1904). H: 51, 425 (1907). — Vel. Stevper, H. 48, 
429 (1906). 

'8 M. Krticer, H. 18, 352 (1894). ® Bruuns, B. 23, 225 (1890). 

10 Vgl.: Kosser, bh. 12, 247 (1888). — Bruans, B. 23, 229 (1890). H, 16, 4 
(1892). — M. Kriaer, H. 16, 330, 333 (1892); 18, 424, 434, 453, 455 (1894). — 
E. Fiscuer, B. 30, 2250 (1897); 31, 104 (1898). — Fourneav, B. 34, 112 (1901). — 


E. Fiscner, Hexrerica, B. 47, 229 (1914). 
; 84* 
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der richtigen Formel C,H,ON, belegt?. Geringe Mengen von Guanin sind 
sehr hiufig — meist neben Adenin (vgl. S. 18271328), auch neben Hypo- 
xanthin (S. 1267) und Xanthin (S. 1272) — in pflanzlichen und tierischen 
Organen gefunden worden®. Wahrend es im menschlichen Harn? fehlt, 
bildet es in Gemeinschaft mit Adenin den grdBten Anteil der in den 
Faeces* enthaltenen Purinkérper (in 42 Tagen wurden z. B. von einer 
Person 2-4 g¢ Guanin, 1-9 g Adenin, 0-1 g Xanthin und 0-3 g Hypo- 
xanthin ausgeschieden). Reichlich ist es in den Exkrementen von Spinnen 
enthalten®. Eine besondere Rolle spielt es bei: Amphibien, Reptilien und . 
Fischen, die in gewissen Geweben (Haut, Schuppentaschen, Schwimm- 
blase usw.) Guanin — zum Teile in Form seiner Kalkverbindung — als 
Ablagerung enthalten®; die ,,Silbersubstanz der Fische ist krystalli- 
siertes Guanin’. Pathologisch findet es sich als krystallinische Kon- 
kretion bei Schweinen® in der Knorpelsubstanz und den Ligamenten 
am Kniegelenk. 

Auch bei der Spaltung der Nucleinsiuren® (vgl. S. 1828 die Be- 


1 Vgl. Uncer, A. 58, 18 (1846); 59, 58 (1846). Berz. J. 26, 920 (1847). 

> Vel. z. B. iiber das Vorkommen: 

im Saft der Zuckerriiben uud des Zuckerrohrs: v. Lippmann, B. 29, 2649 (1896). 
— Suorey, Am. Soc. 21, 609 (1899). — Brester, H. 41, 538 (1904); 

in jungen Wickenpflanzen und anderen Vegetabilien: E, Scuunze, Bossuarp, H. 
9, 441 (1885). — Muryaxs, C. 1915, II, 713. — Droummonn, Funx, C. 1916, I, 1152; 

im Steinpilz: Winversrer, C. Revrer, C. 1912, II, 936. — C. Revrer, H. 78, 
194, 209, 227 (1912): 

in Hefe: Scuinpiter, H. 13, 442 (1889). — Micxo, C. 1904, IT, 913. — S. auch 
Korscuer, H. 32, 64 (1901); 

in tierischen Organen (Darmwand, Milz, Leber usw.): Scuerer, A. 112, 276 
(1859). — Baeinsxy, H. 8, 896 (1884). — Kossen, H. 8, 407 (1884). — ScurrrensEm, 
C. 1905, I, 272. — Kixkon, Ieucm, H. 52, 402 (1907). — Lyman, C. 1908, II, 1237; 

in der Kuhmilch: Vorariin, Suerwin, C. 1919, I, 37; 

in Heringslake: Isaac, B. Ph. P. 5, 501 (1904); : 

in den Leuchtkérpern der Knochenfische und der Leuchtsubstanz der Tausend- 
fiBler: Hetier, C. 1917, II, 67. 

° Vgl.: M. Krieger; G. Saromon, H. 24, 366 (1898). — Scuirrensenm, C. 1907, 
I, 980. : 

Uber Auftreten von Guanin im Harn kranker Schweine: Pecitz, A. 183, 143 
(1876). — Scurrrenuetm, H. 46, 357 (1905); 66, 69 (1910). 

* M. Kriaer, Scurrrennerm, H. 35, 153 (1902), — Scurrrennetm, C0. 1907, I, 980. 

* Gorup-Besanez, Witt, A. 69, 11% (1849). 

* Vgl.: Barruswir, A. 122, 128 (1862). — Ewatp, Kruxensera, J. 1883, 1493. 

* Berne, H. 20, 472 (1895). 8 Vircuow, J. 1866, 721. 

* Vgil.: Kosset, H. 6, 431 (1882); 7, 16 (1882). — Kossen, a Neumann, H,'22, 
77 (1896). — Nucsesy, B. 35, 1470 (1902). — Levene, H. 39, 480, 482 (1903); 45, 
372 (1905). C. 1905, 1, 264. — Bana, B. Ph. P. 4, 340 (1904). — Inouye, H. 
48, 183 (1906). — Latenas Manpvet, H. 50, 2 (1906). Bio. Z. 10, 215 (1908). — 
Feuraen, H. 102, 248 (1918). — § meek Lbreione Am. Soe. 34, 1260 (1912). 

Uber Bildung von Guanin bei der Autolyse von Ozganen vgl.: Scuencx, H. 
43, 407 (1904). — Lxvenz, C. 1905, I, 105. 
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Spiess werden fast immer Adenin und Guanin nebeneinander er- 
halten. Als einziger basischer Bestandteil findet sich aber das Guanin, 
wie Bane? gezeigt hat, in der Guanylsidure, die in der Pankreasdrise, 
der Milz und der Leber vorkommt. (Naheres s, Bd. II, Tl. IV) und der 
S. 1268 erwihnten Inosinsiure in ihrer Zusammensetzung Abnelt. Aus 
ihr konnten Levene und Jacoss? durch ,,neutrale Hydrolyse* das dem 
Adenosin (vgl. 8.1328— 1329) analoge ,,Guanosin“ C,,H,,0,N, abspalten, das 
durch saure Hydrolyse in Guanin und eine Penbose “zerlegt wird; dieses 
Glykosid des Guanins hat sich dann als identisch erwiesen mit elnem 
»Vernin“ genannten, in manchen Pflanzen vorkommenden Stoff (Naheres 
Bd. Il, Tl. IV), fiir den schon 1886 E. Scuunze und Bossnarp® fest- 
-gestellt hatten, da8 er beim Kochen mit Saiuren Guanin abspaltet. 
Fiir die genetische Verknipfung der Harnsiure mit dem 
Guanin benutzte EK. Fiscuer* das Dichlor-hypoxanthin (S. 1270): 


Ne -U- OH N=—C-OH 
C= H fae BLS EH -C TH 
cl. NAS 0.01 on SCO! 
N= 05+ N- | No eZ 
N=—C: 0H 
1 S : 
=a HEN € C—NH U 
es Ee N > CH (U) 
N= N= 


W. Travse® baute Guanin synthetisch aus Guanidin und Cyanessig- 
ester auf; die letzte Phase dieser Synthese, die heute wohl die be- 
quemste Darstellungsweise® des Guanins gibt, — Einwirkung von 
‘Ameisensiure auf 2.4.5-Triamino- eos -pyrimidin — ist schon S, 1215 
in Gleichung N erlautert. 

Von natiirlichen Produkten benutzt man zur Darstellung den Peru-Guano? 
oder die Schuppen des WeiBfisches® (Alburnus lucidus), aus denen man ca. 0-7 °/, 
Guanin gewinnen kann. 

Guanin® wird in krystallinischer Form? erhalten, wenn man seine 
verdinnt-alkalische Loésung (ca. 1: 2000) warm mit 1/, Volum Alkohol 
versetzt, dann mit Essigsiure iibersittigt und stehen laft. Es bleibt 
beim Erhitzen bis 220° unverindert, ist unléslich in Wasser und Alkohol,. 


1 H. 26, 151 (1898). Bio. Z. 26, 301 (1910). 
2 B. 42, 2469 (1909). — Uber ein Guaninhexosid aus Thymusnucleinsiure 
s. Levene, Jacoss, C. 1912, II, 1672. 

* H. 10, 87 (1886). — Vgl. EK. Scuurzs, H. 66, 129 (1910). 

¢ B. 80, 2251 (1897). 

> B, 38, 1371 (1900). — S. auch Mercs, D.R.P. 162336 (C. 1905, II, 798). 
8 W. Travss, Doupizy, B. 46, 3843 (1913). 

7 Vel. Wutrr, H. 17, 469 (1893). 

8 Buran, Hart, H. 38, 385 (1903). — Pommereane, Ar. 236, 105. (1898). 

° Verbrennungswirme: Sroumann, Lanosein, J. pr. [2] 44, 390 (1891). 
10 DrecuseL, J. pr. [2] 24, 44 (1881). — Horsaczrwsni, H. 23, 229 (1897). 
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schwer léslich in Ammoniak}, aber leicht in fixen Alkalien und Mineral- 
sauren. 

Von den Salzen? sei das Sulfat (C,H,ON,),H,SO, erwihnt, das mit 2H,O 
krystallisiert und bei 120° wasserfrei wird. Sehr charakteristisch ist das Meta- 
phosphat C,H,ON,, H,PO,; — ein weiBer Niederschlag, der nicht nur in Wasser, 
sondern auch (im Gegensatz zur entsprechenden Adenin-Fallung) in verdinnten 
‘Siuren duBerst wenig léslich ist. Das ebenfalls sehr schwer lésliche Pikrat 
C;H,ON;, C,H,;0,N, + H,O wird bei 110° wasserfrei und zersetzt sich bei 255—260°. 
Eine Lésung von salpetersaurem Guanin gibt mit Silbernitrat einen -in ver- 
diinnter Salpetersiure unlislichen Niederschlag, der aus starker heiBer Salpeter- 
siure in Nadeln von der Zusammensetzung C,H,ON, + AgNO, krystallisiert. 

Bei langem Kochen mit 25 °/,iger Salzsiure wird Quanin fast voll- 
stindig umgewandelt unter Bildung betrichtlicher Mengen von Ammoniak 
und Xanthin’. Leichter erfolgt die Uberfihrung in Xanthin durch 
salpetrige Siure*. Bei der Zersetzung durch Kaliumchlorat und Salz- 
sdure® entstehen als Hauptprodukte die Parabansiure und das Guanidin, 
das auf diesem Wege entdeckt wurde (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 1407—1408). 
Die elektrolytische Reduktion® in schwefelsaurer Lésung ergibt, indem 
das Sauerstoffatom des Guanins durch zwei Wasserstoffatome ersetzt 
wird, Desoxyguanin (S. 1337). 

_ In tierischen Organen’ sind Enzyme verbreitet, welche das Guanin 
zu Xanthin zu desamidieren vermégen, und solche, welche unter Luft- 
zutritt weitere Umwandlung des gebildeten Xanthins durch Oxydation 
zu Harnsiure bewirken (vgl. S. 1305). Man kann z. B. beim Extrakt 
aus Rindermilz die beiden Vorginge trennen, d. h. ohne Sauerstoff- 
zufuhr Xanthin, unter stindiger Sauerstoffzufuhr aber Harnsiiure er- 
halten. Auch mit PreBsaft von Keimlingen® gelingt die Umwandlung 
von Guanin zu Xanthin. 

Der Micrococcus, welcher die Harnsiure ,,vergirt (vg]. S. 1312), greift Guanin 
nicht an. Doch wird Guanin von einem besonderen, aus Taubenmist isolierbaren 
Bakterium unter Bildung von Kohlendioxyd, Harnstoff und Guanidin zersetzt?. 


1 Vgl. v. Lippmann, B. 28, 2649 (1896). © 

2 Vgl.: Unorr, Berz. J. 26, 920 (1847). — Nevusaver, Kerner, A. 101, 323 
(1857). — Keener, A. 103, 268 (1857). — Srrecxer, A. 118, 153 (1861). — Baxxe, 

_J. pr. [2] 47, 538 (1893). — Woxrr, H. 17, 477, 487 (1893). — KE. Fiscuzr, B. 30, 

2252 (1897). — Levens, Bio, Z. 4, 320 (1907). — Bennetr, C. 1912, 1, 1916. — 
Devummonp, C. 1918, IT, 944. ‘ 

° E. Fiscuzr, B, 43, 805 (1910). — Vollstindige Spaltung durch Erhitzen mit 
Salzsiure auf 180—200°: Wuurr, H. 17, 471 (1893). 

4 Vgl. Srrecker, A. 108, 141 (1858); 118, 161 (1861). 

* Srrecker, A. 118, 155 (1861). 

® Taret, B. Acn, B. 34, 1170 (1901). 

7 Vgl.: Scmnpier, H. 13, 441 (1889). — Scurrrennetm, H. 42, 254 (1904); 43, 
228 (1904);° 45, 121, 152 (1905); 46, 354 (1905); 57, 23 (1908); 66, 53 (1910). — 
JONES, ae H. 42, 345 (1904). — Ampere, Fosas, H. 73, 410 (1911). — Lanp- 
mann, H. 92, 436, 440 (1914). 

8 ScuitTENHELM, C. 1907, I, 979. 

® Unrrani, Crnaoxant, G. 36, I, 73 (1908). 


Epiguanin: 1335 


Bemerkenswert ist die blutdraécksenkende Wirkung!, welche das 
Guanin im Tierkérper ausiibt. 


Zum Nachweis des Guanins kénnen das Metaphosphat? und das Pikrat*® 
(s. S. 1834) dienen. Ahnlich ‘dem Xanthin (vgl. S. 1276), aber im Gegensatz zum 
Adenin hinterla8t Guanin beim Eindampfen mit starker Salpetersiure einen kanarien- 
gelben Riickstand, der sich in Kalilauge mit goldgelber bis braunroter Farbe 
lost*. Mit Diazobenzoleulfonsiiure kuppelt Guanin in sodaalkalischer Liésung unter 
Rotfarbung >. 

Die Trennung des Guanins von den iibrigen Nucleinbasen griindet sich auf 
seine geringe Loéslichkeit in Ammoniak (vgl? S. 1334). 

Unter den N-Alkyl-Derivaten® des Guanins ist das Epiguanin’ 
(7-Methyl-guanin) — Strukturformeln und rationelle Bezeichnungen 
s. in der Tabelle auf S.1252—1253 unter Nr. 12 — hervorzuheben, das 
sich im Harn findet; aus 10000 Litern Harn wurden 3-4 g abgeschieden. 
Seine Struktur ergibt sich daraus, daB es durch salpetrige Saure in 
Heteroxanthin (7-Methyl-xanthin, vgl. 8.1279, 1283) tibergefiihrt und durch 
Kahumchlorat in Salzsiure zu Guanidin oxydiert wird. Es krystallisiert 
aus heiBem Wasser in farblosen Nadeln, fairbt sich gegen 390° und 
verkohlt bei héherer Temperatur, ohne zu schmelzen; von kochendem 
Wasser bedarf es etwa 900 Tle. zur Lésung. 


Durch Brom wird Guanin in 8-Brom-guanin® iibergefiihrt, das durch salpe- 
trige Saéure in 8-Brom-xanthin (S. 1299), durch Erhitzen mit starker Salzsdiure (im 
Rohr) in 2-Amino-6.8-dioxy-purin (S. 1336) verwandélt werden kann. 


Stellungsisomere des Guanins — 6-Amino-2-oxy-purin?® 
(Xanthin-6-imid), 8-Amino-2-oxy-purin )°, 6-Amino-8-oxy-purin 


1 Desarez, Dorufans, C. r. 154, 1109 (1912); 157, 946 (1913). — Benexu, C. 
1914, I, 2064. 

Uber ‘das Schicksal des Guanins .im Tierkérper vgl.: Kerner, A. 103, 260 
(1857). — Exsstein, Benpix, C. 1905,-[, 111. — eet aaLe, Beane H. 43, 365 
(1905). — Scarrip1, Bio. Z. 47, 219 (1912). 

2 Worr, H. 17, 483 (1893). 3 Vel. Oxted: H. 4, 233 (1880). 

4 y. Briicxe, M. 7, 617 (1886). 

5 Buran, B. 37, 705, 708 (1904). — S. auch Sreupe., H. 48, 429 (1906). — 
H. Fiscuer, H. 60, 76 (1909). 

6 §. auch: W. Travse, Duprey, B. 46, 3839 (1913). — Bayer & Co., D.R.P. 
262470 (C. 1913, II, 633), 264009 (C. 1913, II, 1179), 264011 (C. 1913, II, 1180). 

Acyl-Derivate: Wurrr, H.17, 490 (1893).— Guanin-glykosid: E. Fiscuer, 
Hetrericu, B. 47, 233 (1914). 

7K. Fiscuer, B. 30, 2401, 2411 (1897); 31, 542, 3270 (1898). — M. Kricmr, 
G. Satomon, H. 24, 387 (1898); 26, 355, 367, 389 (1898). — M. Kriomr, Bio. Z. 15, 
363 (1909). 

Uber das mit Epiguanin wahrscheinlich identische Episarkin vgl. Baxke, 
J. pr. [2] 47, 563 (1893). — G. Saromon, H. 18, 207 (1893). 

8 FE. Fiscner, Reese, A. 221, 342 (1883). — E. Fiscugr, B. 30, 572 (1897). 

9 E. Fiscuer, B. 80, 1843, 2245 (1897). 10 Jouns, C. 1915, II, 694. 

it FE. Fiscuer, L. Acu, B. 30, 2215 (1897). 
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1336 Amino-dioxy-purine. 


sind, teils als solche teils in Form von N-Methyl-Derivaten, auf aiee 


lichem Wege erhalten worden. 

Das Diimid eines Dioxo-purin-tetrahydrids — 2-Amino-adenin' (2.6-Diamino- 
purin, Xanthin-diimid) — ist aus dem 2.4.5.6-Tetraamino-pyrimidin (S. 1181) 
durch Erhitzen mit Ameisensiure gewonnen worden. 


Denkt man sich in der Oxo-Formel der Harnsiure eines der drei 
verschieden gestellten Sauerstoffatome durch die Imidgruppe ersetzt, so 
gelangt man zu den Monoimiden’ des Trioxo-purin-hexahydrids (Amino- 
dioxy-purinen). 

5 Das 2-Amino-6.8-dioxy-purin? (Harnsiwre-2-imid) ist'S.1335 schon als Um- 
wandlungsprodukt des Bromguanins erwihnt; es ist auch durch RingschluB-Reaktion 
erhalten worden. 

6-Amino-2.8-dioxy-purin® (Harnsaiure-6-imid) kann aus 
6-Amino-2.8-dichlor-purin (s. die zweite Formel in Formelreihe S auf 
S. 1329) durch Erhitzen mit starker Salzsiure auf 120—125° hergestellt 
werden; iiber seine physiologische Bildung aus Adenin s. S. 1331. 

Es bleibt beim Erhitzen bis 360° fast unverindert, verkohlt bei héherer Tem- 
peratur und ist in heiBem Wasser sehr schwer léslich. Es gibt, ebenso wie die 
Harnsiure, eine starke Murexid-Reaktion. 

Zu N-Methyl-Derivaten‘ des 8-Amino-2.6-dioxy-purins® (Harnsiure-8- 
imid, 8-Amino-xanthin) ist man auf verschiedenen Wegen gelangt, z. B. durch 
Umsetzung der N-methylierten 8-Halogen-xanthine (S. 1299—1300) mit Ammoniak 
und durch Reduktion der Azokérper, die aus N-methylierten Xanthinen bei der 
Kuppelung mit Diazoverbindungen entstchen (vgl. dazu S. 1276 Formelreihe 0). So 
hat man das 8-Amino-theophyllin®, 8-Amino-paraxanthin’, 8-Amino- 
theobromin® und 8-Amino-kaffein® kennen gelernt. Das Aminokaffein bildet 
feine Nadeln, schmilzt erst iiber 360°, sublimiert fast unzersetzt und ist in Wasser 
und Alkohol sehr schwer léslich; es lést sich in starker Salzsiure, wird-aber durch 
Wasser daraus gefilit. In der salzsauren Lésung kann es durch Natriumnitrit zu 
dem sehr zersetzlichen Diazokaffein’® diazotiert werden, das mit aromatischen 
Phenolen und Aminen zu schénen Azofarbstoffen kuppelt. 


Auch~Diimide des Trioxo-purin-hexahydrids (Diamino-oxy-purine) sind 
bekannt geworden. 


1 W. Travse, B. 37, 4547 (1904). — N-Methyl-Derivat: E. Fiscuer, B. 31, 
118 (1898). 

* E. Fiscuer, B. 30, 570, 572 (1897); 31, 2619 (1898). : 

* E. Fiscuer, B. 30, 1840, 2243 (1897); 31, 115 (1898), — E. Fiscugr, F. Acn, 
'B. 32, 2788 (1899). — écnGeln: B. 34, 115 (1901). — Nicorargr, C, 1904, I, 1366. 
Eusrark, Benpix, C.'1905, I, 111. 

4S. auch E. Fiscuer, B. 30, 1858 (1897). 

5 Vgl. H. Fiscuer, H. 60, 74 (1909). 

° Bourtnarr & Séune, D.R.P. 156900 (C. 1905, r 59). — H. Fiscner, H. 60, 
72 (1909). — Kane & Co., D.R.P. 280401 (C. 1911, I, 439). 

7 Bourwerr & Sduxe, D.R.P. 156901 (C. 1905, I, 59). 

8 H. Bronntér, Leins, B. 30, 2586 (1897). a: -Hbaniioaa & Séung, D.R. P. 164425 
- (C. 1905, II, 1475). i 
ea Fisenie A, 215, 265 (1882). 10 Gomperc, Am, 23, 51 (1900). 


3 Desoxyguanin. 1337 


2.6-Diamino-8-oxy-purin! (Harnsatire-2.6-diimid) entsteht aus 2.6-Dichlor- 
8-oxy-purin (S. 1270) durch Erhitzen mit alkoholischem Ammoniak, 2.8-Diamino-6- 
oxy-purin® aus Guanin durch Kuppelung mit Diazokérpern und darauffolgende 
Reduktion (vgl. dazu S. 1276). 


Bisher wurden in diesem Abschnitt nur solche Verbindungen auf- 
gefiihrt, die bei Auswahl der wenigst gesi&ttigten Formel unter den 
Desmotropie-Méglichkeiten als Substitutions-Derivate des nichthydrierten 
Purins erscheinen. Zum SchluB ist noch eine Verbindung anzufihren, 
die auch in wenigst gesittigter Form sich vom hydrierten Purinkern ab- 
leitet: das*schon S. 1334 als elektrolytisches Reduktionsprodukt des 
Guanins erwahnte Desoxy - guanin®. Es entsteht auf analoge Weise, 
wie Desoxyxanthin aus Xanthin (Gleichung H auf S. 1270), und ist daher 
gemi8 den Formeln I und II (s..u.) rationell als 2-Amino-purin- 
dihydrid-(1.6) oder 2-Imino-purin-tetrahydrid-(1.2.3.6)(Desoxy- 
xanthin-imid) zu bezeichnen. Es schmilzt bei etwa 204° unter Gas- 


HN-—CH, HN——CH, 
I) H,N- C C—NH 4 Il) HN: C ones NH 
a H H 
He HN——C—_N=7 ead 


entwickelung und vélliger Zersetzung und ist schon in kaltem Wasser 
sehr leicht léslich. Die Lésung reagiert stark -alkalisch und zieht 


Kohlensaéure aus der Luft an. Das Desoxyguanin ist also eine starke | 


Base; es bildet neutral reagierende Salze mit 1 Aq. und sauer reagierende 
mit 2 Aq. Mineralsiure. Durch Oxydation kann es in 2-Amino-purin 
(S. 1327) iibergefiihrt werden. 


Schwefel-Verbindungen, welche den Oxy- bzw. Oxo-Derivaten 
| der Purin-Reihe entsprechen. 


Zu Thiol- bzw. Thion-Derivaten der Purin-Reihe ist man zuerst ge- 
langt, indem man Halogen, das im Purin-Kern gebunden ist, unter der 
Einwirkung von Kaliumhydrosulfid gegen SH austauschte* (vgl. S. 1256, 
1257—1258). Dann folgten RingschluB-Reaktionen. 

Wenn man z. B. Thiopseudoharnsduren °, die man aus Uramil (8. 1196) durch 
Anlagerung von Senfdlen bereiten kann, in waBriger Lésung mit Mineralsiuren er- 
wirmt, so erhilt man Verbindungen, deren dchwetlhaltics Gruppe in der Imidazol- 
Hilfte gebunden ist: 


HN-——CO bak HN-—_CO 
OC CH-NH-CS-NHR - H,0 = OC C—NH Nos. (Y) 
aN 60 HN——O—-NR)}~ 


1 EK, Fiscuer, L. Aca, B. 30, 2217 (1897). : 

* H. Fiscugr, H. 60, 76 (1909). 8 Tare, B. Acu, B. 34, 1170 (1901). 

4 E. Fiscuer, B. 31, 431 (1898). 

5 Vgl.: Bourmazr & Séanz, D.R.P. 120437 (C. 1901, 1, 1219).-— E. Fiscuse, 
Tiiiner, B. 35, 2563 (1902). 
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1338 Thioharnsauren. 


ebenso wenn man Orthodiamine der Pyrimidin-Reihe mit Schwefelharnstoff oder 
Schwefelkohlenstoff reagieren liBt' (analog Gleichung M auf 8.1214). Dagegen 
fiihrt die Wirkung von Ameisensdure u. dgl. auf Mercapto-ortho-diamino-pyrimidine” 
zu Vertretern, deren schwefelhaltige Gruppe in der Pyrimidin-Hilfte steht (vgl. ein 
Beispiel in Formélreihe G auf S. 1264). 

Die interesganteste Bildungsreaktion liegt in der schon S. 1312 
(Gleichung F) formulierten Umwandlung der Harnsaure durch Schwefel- 
kohlenstoff vor, die sich auch auf 1- und 3-alkylierte Harnsduren iiber- 
tragen laBt?. 

Die Verbindungen bieten an sich zwar wenig Interesse, sind aber 
zuweilen Zwischenprodukte wichtiger Synthesen gewesen (vgl. S. 1264 
Formelreihe G, S. 1329 Formelreihe T), bei denen es sich dann -schlieB- 
lich meist darum handelt, die Gruppe SH durch H zu ersetzen. Diese 
Desulfurierung kann mandurch Oxydation mit salpetriger Saure, Salpeter- 
siure oder Wasserstoffsuperoxyd (auch Mangansuperoxyd in neutraler 
Lésung) bewirken. Den Austausch von SH gegen OH erreicht man 
dadurch, daB man durch Erhitzen mit waBriger Chloressigsiure-Lésung 
den Rest —CH,-CO,H mit dem Schwefel verbindet und dann durch 
Kochen mit Salzsiure Thioglykolsiure abspaltet* (vgl. dazu S. 1188). 

Das nach Gleichung F (S. 1312) und auf anderen Wegen erhiltliche 2.6-Di- 
oxy-8-mereapto-purin® (8-Thio-harnsadure) fallt aus heiBer ammoniakalischer 
Lésung beim Ansiuern als fast farbloses, schweres (1 Mol. Krystallwasser ent- 
haltendes) Pulver aus. Sein 1.3.7-Trimethyl-Derivat® (8-Mercapto-kaffein) 
entsteht quantitativ aus 8-Chlor-kaffein durch Erhitzen mit normaler Kaliumhydro- 
sulfid-Lésung, krystallisiert aus Alkohol in farblosen Nadeln, schmilzt bei 316 ° (korr.) 
unter schwacher Gasentwickelung und wird durch nascente salpetrige Saure in Kaffein 
verwandelt. — Die aus Trichlorpurin (S. 1256) durch iiberschiissiges Kaliumbydro- 
sulfid gewinnbare Trithioharnsiiure’ (2.6.8-Trimercapto-purin) stellt eine un- 
deutlich krystallinische, kanariengelbe Masse dar, hat keinen Schmelzpunkt, sondern 
verkohlt bei héherer Temperatur; in Wasser auBerordentlich schwer ldslich, lést sie 
sich sehr leicht in iiberschiissigen Alkalien, auch in Soda. 


Carbonsauren der Purin-Reihe. 


Carbonsaiuren der Purin-Reihe sind bisher nur in geringer Zahl 
bekannt, und zwar lediglich solche, welche das Carboxyl direkt oder 


‘1 Vgl.: Gapriet, Couman, B. 34, 1248 (1901). — Béurineer & Séunz, D.R.P. 
142468 (C. 1903, II, 80). — Isay, B. 39, 260 (1906). — Jouns, Am. 41, 63 (1909). 
(C. 1915, II, 694). — Jouns, E. J. Baumann, C. 1913, II, 1795. 

? Vgl.: W. Travse, A. 331, 68, 69 (1904). — Jouns, Hogan. C. 19138, I, 2116. 
— Jouns, E. J. Baumann, C. 1913, II, 141. — Jouns, Henprix, C. 1915, I, 1322. 

* Bouninoer & Séunz, D.R.P. 128117 (C. 1902, I, 548), 183300 (C. 1902, II, 314). 

* Jouns, Hogan, C. 1913, I, 2116. 

° E. Fiscnzr, B. 31, 445 (1898). — Béurmerr & Sénne, D.R.P. 128117 (C. 
1902, I, 548), 141974 (C. 1903, II, 79), 142468 (C. 1908, II, 80), 143725 (C. 1903, 
II, 474). — E. Fiscuzr, Tiurner, B. 35, 2570 (1902). 

° E, Fiscuzr, B. 32, 485 Anm, (1899). — Bénrinczr & Sdéunz, D.R.P. 100875 
(C. 1899, I, 958). 

7 KE. Fiscuer, B. 31, 443 (1898). 
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Kaffeincarbonsdure. C-Phenyl-purine. 1339 


indirekt an die 8-Stelle des Purin-Kérns gebunden enthalten. Ein Ge- 
winnungsverfahren von allgemeinerer Anwendbarkeit besteht darin, daB 
man Orthodiamine der Pyrimidin-Reihe mit aliphatischen Dicarbon- 
sduren. kondensiert}, z. B.: 


HN-C  O-NH, “Somsiiatare?” ~HSN-C  G-NHV -[CH,}, -CO,H 
Erhitzen 4 A andar 
rhitzen es 
H,N- b C. NH (W) 
Natriumsalzes 2 
H. H. 
BG ye [CBsh C0, 


Ausfithrlicher untersucht ist die Kaffein-8-carbonsiiure® [1.8.7-Trimethyl- 
2.6-dioxy-purin-carbonsdure-(8)]. Man erhalt ihr Amid durch Kochen von 
8-Brom-kaffein mit Kaliumeyanid in 80°/,igem Alkohol, daraus durch Verseifung 
in 50°/,iger Schwefelsiure mit Stickstofftrioxyd die Saure selbst, die man auch 
aus 8-Trichlormethyl-kaffein (vgl. dazu S. 1298) durch Erhitzen mit waBriger Kalium- 
acetat-Lésung bereiten kann. Sie bildet feine Nadeln und spaltet au8erordentlich 
leicht Kohlendioxyd ab. Ihre Salze und Ester aber sind recht’ bestindig. 


C-Arylierte Purin-Korper. 


Zu Derivaten des 2-Phenyl-purins® ist man nach dem Travseschen synthe- 
_ tischen Verfahren (vgl. S. 1264) vom Benzamidin gelangt: 


-. ‘NH,'~ CO-0C,5, No0,08 i 
C,H,-C + CH, cad Ualmeae? Oss CH _ seats 
NH ON 
“ N——C-0H Nv=-C-OH 
C, H, ve C. NH, Ameisensdure St C,H, 6 C: NH, as (X) 
N—G.NH, —C.N-7 Secs 


Abkémmlinge des 8-Phenyl-purins* konnten aus Orthodiaminen der Pyrimidin- 
Reihe durch Kombination mit aromatischen Aldehyden bereitet werden, 2. B.: 
N——C-0H N——C-OH. 
f Einw. von : : 


: 0c Cc. NH, ee Oc Cc. sea 
OH, N C. NH + FeCl, in Eisessig CH,-N—— 


Y 
oe: -C,H,-OH . ie 


' Bayer & Co., D.R.P. 213711 (C. 1909, II, 1182). 

2 Gomperc, Am. 17, 403 (1895). — E1nnorn, Baumeister, B. 31, 1138 (1898). 
— Bourinoer & Siune, D.R.P. 153121 (C. 1904, II, 625). 

3 ‘W. Travussr, Herrmann, B. 37, 2268 (1904). 

4° W. Travse, Niraacx,.B. 39, 227 (1906). 


1340 Pyrrolo-pyrimidin, Pyraxolo-pyrimidin usw. 


Siebenundvierzigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyrimidin-Systeme. III. Weitere, aus 
Pyrimidin und Heteroringen kondensierte Systeme. 


Um die Besprechung der kondensierten Pyrimidin-Systeme zum Ab- 
schlu8 zu bringen, ist nunmehr noch eine kurze Ubersicht iiber die 
auBer dem Purin bekannt gewordenen Kombinationen zu geben, die 
Pyrimidin mit heterocyclischen Systemen anelliert enthalten. 
Keiner von ihnen kommt eine besondere Bedeutung zu. 


I. Orthokondensierte Systeme. 


Unter dieser Rubrik ist eine recht betrachtliche Zahl aufzufiihren. 
Es empfiehlt sich wieder die Teilung in carbo-kondensierte und carbaxi- 
kondensierte Systeme (vgl. S. 1049). 


A. Carbokondensierte Systeme. 


Von den Systemen, die Pyrimidin mit Pyrrol kondensiert enthalten, — Pyrrolo- 
pyrimidinen! (Pyrimazole) — ist dasjenige der Formel I (s. u.) in zwei Abkémm- 


lingen bekannt. 
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on. ae >. 
ih Se Y 


‘Der aus Pyrimidin und Pyraxol kondensierte, dem Indazol (S. 422) vergleich- 
bare Kern II — Pyrazolo-pyrimidin — wird in einer dem’ Xanthin isomeren und 
daher ,Isoxanthin“ genannten Verbindung* angenommen. Sie ist aus 5-Nitro-6- 
methyl-uracil (S. 1192) gewonnen worden, indem die daraus durch Reduktion ent- 
stehende Amino-Verbindung zu 5-Diazo-6-[isonitroso-methyl]-uracil diazotiert wurde, 
das dann bei der Reduktion mit Zinnchlorir und Salzsiure unter Abspaltung von 
Hydroxylamin das Isoxanthin C,H;O,N, liefert. 

Pyrimidin mit Oxaxol® bx. Thiaxol* kondensiert, findet sich in den Anhydro- 
verbindungen, die aus Uramil bzw. Thiouramil durch Acylierung gewonnen werden 
kénnen. Ihre Stammkerne sind: 


I) LJ oe und IV) cq 
N N 


Oxazolo-pyrimidin Thiazolo-pyrimidin 


' Jounson, Am. Soc. 33, 763 (1911). — Jounson, Koumann, Am. 49, 185 (1913). 
» R. Beurenp, A. 245, 223 (1888). 

3-H. Brrzz, Srrours, A. ‘404, 171, 175, 177 (1914), — H. Birrz, A. 404, nak (1914). 
4 EK. Fiscuer, L. Acu, A. 288, 158, 167 (1895). 


Pyridino-pyrimidin, Pyridino-chinaxolin. 1341 
Aus Orthodiaminen der Pyrimidinreilfe kann man durch salpetrige Siure Ver- 
bindungen bereiten, welche die Kondensation von Pyrimidin mit 1.2.3-Triaxol? 
i Or. 
LN Ls 
JN N 
Azimino-pyrimidin Piaselenolo-pyrimidin 


aufweisen (V); mit seleniger Saiure (vgl. dazu S. 655) solche, in denen die Anellie- 
rung von Pyrimidin mit Piaselenol* verwirklicht ist (VI). 

Derivate des bicyclischen Systems Vila, in dem Pyrimidin mit Pyridin® un- 
mittelbar kondensiert ist, wurden aus 3-Amino-pyridin-carbonsdure-(4) unter Benutzung 


eats 

Vila) N aa VIIb) ‘& ae De 
s . ge BN 

Pyridino-pyrimidin Pyridino-chinazolin 


(Copazolin) (,,1.8.7-Naphthoisotriazin’, vgl. dazu S. 1244) 


der Reaktionen bereitet, die von o-Amino-carbonsiuren der Benzol-Reihe zu China- 
zolin-Kérpern fithren (s. S. 1233 unter d). Ebenso gelangte man von der 5-Amino- 
chinolin-carbonsiure-(6) zu Derivaten des tricyclischen Systems VIIb, in dem Pyri- 
midin mit Pyridin unter Zwischenschaltung von Benxol* kondensiert ist. 


B. Carbazi-kondensierte Systeme. 


Hier sind zunachst einige Systeme zu erwahnen, welchen die direkte 
Kondensation von Pyrimidin mit Pyrrol® unter weiterer Angliederung 
von Benzol-Kernen eigen ist: 


CH,-N-CH_ 
SCH , 
N= C CH. 


VIll) CoH. 


_CH, -N—O,Hy 
‘\n—=C—CH, ’ 


OH, N—CH, 


1X) C,H. y= 6_6H, 


x)...C.H 

Man kann IX und X als o-Benzylen-dihydrochinazoline be- 
zeichnen. Erwahnenswert ist das Dioxo-Derivat von IX (o-Benzoylen- 
chinazolon, Anhydro-«@-isatin-anthranilid), das in kleinen Mengen 
bei der Oxydation von Indigblau durch Luft in sehr hoch siedenden 
Lésungsmitteln, auch bei der Oxydation von Indigblau oder Isatin mit 


1 Vgl. Gasriet, Cotman, B. 34, 1249 (1901). 

2 F. Sacus, Meyvernem, B. 41, 3964 (1908). 

3 GapRieL, Corman, B. 35, 2831 (1902). 

4 Bocert, Fisner, Am. Soc. 34, 1576 (1912). 

° Vgl.: Gaprrer, B. 45, 715, 718, 720 ff. (1912). — P. Frrepianper, Roscu- 
DESTWENSKY, B. 48, 1841 (1915). — Bap. Antuin- v. Soparasrix, D.R.P. 287373 
(C. 1915, II, 933), 288055 (C. 1015, II, 1225). 
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neutralen Permanganat-Lésungen entsteht. Seine Struktur wurde durch 
mehrere Synthesen erwiesen; so kann man es z. B. durch Vereinigung 
von o-Nitroso-benzoesdiure mit Indoxyl aufbauen: 


CO-OH HN—C,H, CO-N—C,H, 

7 ee Se OHO-+ CoH, A 

VES ng G00 + Se 008 oy 

Die Verbindung scheidet sich. aus siedendem Xylol in feinen schwefel-— 

gelben Krystallen ab, schmilzt bei 261° und ist in Wasser, verdiinnten 

Saéuren und kalten verdiinnten Alkalien unléslich; beim Kochen mit 
Alkali wird sie in Anthranils’ure und Isatin gespalten. 

Das aus Pyrimidin und Pyraxol' unter Angliederung eines Benzolrings zu 
stande kommende System XI — ,,Pyrazochinazolin“ — ist in mehreren Ab- 
kémmlingen vertreten. — Das vierkernige System XII (s. u.) — Pyrimidin mit Imidazol 
in der Mitte und beiderseits je einen Benzolring enthaltend — ist der Stammkern 


AH: N N—C,H, 
one C : XII) A N 
C,H 
‘\CH-CH ‘\N=0H 


der ,Dianhydroverbindungen“, von denen v. Nrementowsxi® eine gréSere Zahl 
kennen gelehrt hat. Der Stammkérper selbst (XII) — Methenyl-[o-aminophenyl- 


benzimidazol]. — wird aus o-Aminophenyl-benzimidazol durch Kochen mit wasser- 
freier Ameisensiure gewonnen: 
N—C,H, N—C,H, 
C—NH HO ONS, (B) 
CHa, + oP oH = 2H,0 + CHC Ae 


schmilzt bei 227° und wird durch Kochen sowohl mit Alkalien wie mit Sduren 
ziemlich leicht unter Abspaltung von Aminophenyl-benzimidazol zersetzt. Durch 
Chromsiiure in Eisessig wird er sehr glatt zu Carbonyl-[o-aminophenyl-benz- 
imidazol] oxydiert, das weniger leicht spaltbar ist. 

Die interessantesten Kombinationen dieser Art sind wohl die 
von Bitow studierten Doppelkerne XIII und XIV, in denen das Pyri- 
midin mit 1.2.4-Triaxol bxw. mit Tetraxol kondensiert ist. Wie man vom 


(7) (1) (7) (1) 
eG N N N 
6) HC C7 CH (2 oo ~C4a> 
xin © i ue ; @) xiv) HGCA N@) 
(5) HO oN N(3) (5) HCO. UN N (3) 
CH CH 
(4) (4) 
»»Triazolo-pyrimidin“ » Letrazolo-pyrimidin“ 


1 Micuaguis, A. 373, 134—137, 158—166, 182—191 Gato 
2 B. 32, 1456, 1474, 1486 (1899). 
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3-Amino-1.2.4-triazol zu Abkémmlifigen? von XIII gelangt, ist schon 
S. 599 (Gleichung 8) mitgeteilt; in analoger Weise fihrt die Konden- 
sation von 5-Amino-tetrazol (S. 676) mit 1.3-Diketonen oder #-Keton- 
siureestern zu Abkémmlingen? von XIV, z. B.: 


*) CH,-CO HN ON 
CH CANN 
*\c0-00,H,; * ie S 
NN 
CH,-C7 “C7 NN 
23H 6 4 G.n7-OH + eae (©) 
a ors 
C 
OH 


* Bemerkenswert ist besonders die auBerordentlich stark saure Natur, die 
hier — ebenso wie bei den ‘S.1171 erwihnten, analogen Pyridazin- 
K6érpern — hervortritt, wenn Hydroxyl der Anellierungs-Stelle benach- 
‘bart ist (wie im Produkt der Gleichung (, s. 0.). 


Das aus Acetylaceton und 3-Amino-1.2.4-triazol erhiltliche 4.6-Dimethyl- 
triazolo-pyrimidin bildet weiBe Nadelchen, schmilzt bei 133°, destilliert fast un- 
zersetzt und lést sich au8erordentlich leicht in kaltem Wasser. 


In der S. 1020 unter V als méglich aufgefiihrten Formel des Chino- 
linrots* findet man ein fiinfkerniges System aus Pyrimidin, Chinolin und 
Isochinolin. 


II. Systeme mit drei gemeinsamen, zu zwei Einzelringen 
gehérigen Ringgliedern. 


Die Kombination I (s. u.) zwever Pyrimidin-Ringe, bei welcher drei Kohlen- 
stoffatome als gemeinsame Ringglieder auftreten, liegt in einigen Ver- 


CH, 
ee HN——C—NH OC R= FUG 
eee CG i 00 1.08, C07. Thy (C,H,),C > CH, CCH, 
N—C—N HN—O— NH 0co——-N——CO 

CH, 


bindungen vor, die in kleinen Mengen bei der Kondensation von Harnstoff (oder , 
~» Thioharnstoff) mit 1.3-Ketonen gebildet werden‘. Aus Acetylaceton z. B. und iiber- 
schiissigem Harnstoff entsteht in wiBriger Losung das dem Glykoluril (S.498) ahnliche 
92-4-Diureino-pentan® (II, s. 0.) — ein in heiBem Wasser etwas léslicher und 
,daraus in Blattchen krystallisierender Stoff, der in Alkohol unléslich ist; durch 


1 Bitow, Haas, B. 42, 4638 (1899); 43, 375 (1910). 

2 Birow, B. 42, 4429 (1909). 

3 VonoericuTen, Homann, B. 45, 3448 (1912). 

4 pe Haan, R. 27, 170, 178, 188 (1908), — Hare, Am. Soc. 37, 1544, 1551 
(1915). - 
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Kochen mit verdiinnter Salpetersiure wird er in 4.6-Dimethyl-2-oxy-pyrimidin 
(S. 1185) verwandelt. — Die beiden Stickstoffatome und das dazwischen 
stehende Kohlenstoffatom als gemeinsame Ringglieder findet man in 
dem Bés-diiithylmalonyl-methylendiamin! (III, S. 1343), das aus Methylen-dzs-tri- 
chloracetamid (Bd. I, Tl. II, S. 244) durch Schiitteln in alkalischer Lésung mit 
Diithylmalonylehlorid erhalten worden ist. 


Ill. Perikondensierte Systeme. 


Mehrere perikondensierte Verbindungen, in denen als heterocyclische 
Bausteine Pyrimidin und Pyrrol auftreten?, hat F. Sacas durch EKin- 
wirkung von 1.4-Dicarbonsauren der aliphatischen bzw. Orthodicarbon- 
siuren der aromatischen Reihe auf 1.8-Diamino-naphthalin erhalten 
(vgl. dazu S. 1245). So entsteht mit Phthalstureanhydrid: 


ganz glatt das Phthaloperinon (o-Benzoylen-perimidin); es bildet 
scharlachrote Nadeln, schmilzt bei 229—230° (korr.) und lést sich 
in konz. Schwefelsiure mit intensiver violetter Farbe. Seinen Stamm- 
kérper — das Phthaloperin (o-Benzyien-perimidin), Formel IV 
(s. u.) — stellte Brstrzycxt durch Behandlung des 1.8-Diamino-naphtha- 


Ani = <N AS 
IV) - \c_/ BG Vy) cy, XG feo 


Nee [Nah Bie lta 3 
NNR ey Att Dee ) 
lins mit Phthalaldehyd oder Phthalid her; er krystallisiert in hellgelben 
Nadelchen und schmilzt bei 170°. 

Das analog Gleichung D (s. 0.) mit Naphthalsiureanhydrid entstehende 
Naphthaloperinon® — Formel V, s. 0. — enthilt einen Pyrimidin- und cinen 
Pyridin-Ring. — Die Anwendung der durch Gleichung B (S. 1342) erliuterten — 
Reaktion auf o-Aminophenyl-perimidin fiihrt zu einem perikondensierten Fiinfkern- 
system, in dessen Mitte sich xwet Pyrimidin-Ringe — miteinander carbazi-ortho- 
kondensiert — befinden‘. | 


' Ernuors, A. 343, 309 (1905). 

* F. Sacus, A. 365, 76—78, 117—128, 132—134 (1909). — F.Sacus, Moss- — 
acu, B. 44, 2861 (1911). — Bayer & Co., D.R.P. 235239 (C. 1912, II, 1887), 263903 
(C. 1913, IT, 1185). — Bisrrzycs1, Scumurz, A. 415, 3, 12 (1918). 

° F. Sacus, A. 365, 128 (1909). 

* F. Sacus, M. Steiner, B. 42, 3675, 3681 (1909). 
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Achtundvierzigstes Kapitel. 


Einkernige Pyrazin-Korper. 


(Allgemeines. — Pyrazin und seine Homologen. — Hydro-Derivate [Piperazine]. — 
Oxy- und Oxo-Derivate [,,Diketopiperazine“]. — Carbonsiuren.) 


Von den Stoffgruppen, die sich an die drei Diazine (s. S. 1146 
bis 1147) anschlieBen, bleibt uns nun als letzte diejenige zu besprechen, 
fiir welche der Kern des Pyrazins? (Formel I, s. u.) kennzeichnend ist. 
Die meistbearbeiteten und praktisch bedeutsamsten Vertreter enthalten 


(4) 
N N NH 
, ®) Bog ce (3) a ie fie ai H G pact 
"(HCL JOH) ’ HOW | JH ’ HG. CH, 
N N NH 
(1) 
Pyrazin Piperazin 


diesen Kern in Kondensation mit Benzol-Kernen (s. 8. 1374 ff, 1388 if., 
1421ff.). Aber auch den einkernigen Vertretern, mit denen wir es in 
diesem Kapitel zu tun haben, ist eine griindliche Durcharbeitung zuteil 
geworden. Uber die einfachsten Verbindungen hat namentlich SToEHR 
in den Jahren 1891—-1897% wichtige Untersuchungen geliefert. 

Kine allgemeine Bildungsweise, die zum Pyrazin bzw. zu seinen 
symmetrisch konstituierten Homologen fiihrt, beruht auf der schon Bd. I. 
TI.I, S. 1075 hervorgehobenen Neigung der acyclischen «-Amino-Carbonyl- 
Verbindungen zur Kondensation. Versucht man, diese Aminoaldehyde 
bzw. Aminoketone aus ibren Salzen oder aus Reaktionsgemischen, welche 
ihre Salze enthalten, in Freiheit zu setzen, so fallen sie mehr oder 
minder leicht der Kondensation unter Oxydation anheim?. Den hierbei 
sich abspielenden Vorgang kann man z. B. fiir das Aminoaceton durch 
die beiden Gleichungen: 


CH, es 
CH,—CO CH,—C 
HN” NH, = 2H,0 + MCD SN, (A) 
+ CO—CH, —C 9 
CH, CH, 
CH, CH, 
CH,—C CH=C 
(eee SO he HOE NC » (B) 
\o-¢ Nc CH” 
CH, CH, 


1 Zur Einfihrung des Namens s.: Mason, B. 20, 267 (1887). Soc, 55, 97 Anm. 
(1889). — L. Woxrr, B. 20, 433 (1887). 

2 Vel.: GurrxnzcuT, B. 12, 2291 (1879); 13, 1116 (1880).— Treapwett, B. 14, 
1461, 2158 (1881). — E. Lana, B. 18, 1864 (1885). — 1. Woxrr, B. 20, 428 (1887). 
— Srozur, J. pr. [2] 47, 464 (1893). — Gasrier, B. 41, 1128 (1908). 


MEyER-JACOBSON, org. Ch. Ils. (1. u.2. Aufl.) 85 (Miirz 1920) 
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verdeutlichen. Es wirde hiernach zunachst durch Kondensation ein 
Pyrazin-dihydrid, dann durch dessen Oxydation der ,,aromatische“ Pyrazin- 
Kérper gebildet werden. Zwar ist es bei den aliphatischen «-Amino- 
ketonen bisher nicht gelungen, durch den Versuch die beiden Phasen als 
nacheinander eintretend nachzuweisen, wohl aber bei den fettaromatischen 
(s. S.1371 Gleichung E; s. auch in Kap.52 Abschn. V Dicamphen-pyrazin- 
dihydrid). Ferner dient es jener Auffassung zur Stiitze, daB in einem Fall, 
bei welchem die Reaktion B verhindert ist, weil die bei ihr abzuspaltenden 
H-Atome durch Methyl. vertreten sind, — namlich beim 2-Amino-2- 
methyl-butanon-(3) — das nach Reaktion A zu erwartende Glied der 
Dihydropyrazin-Reihe tatsichlich erhalten wird!; dies ist schon Bad. I, 
Tl. IJ, S. 1080 erwaihnt und durch. Formeln erliutert. 

Glieder der Pyrazin-Reihe wurden zuerst 1879—1881 von V. Meyers Schiilern 
GurTknecut und TreaDweLL bei der Reduktion der «-Isonitroso-ketone (s. Bd. I, 
Ti. II, $8. 829—830) an Stelle der erwarteten Aminoketone erhalten. Im Hinblick 
auf diese Bildung fiihrte Treapwext fiir die Basen den Klassennamen ,,Ketine“ 
ein, der spiter — nachdem die Struktur? (vgl. 8. 1347) erkannt worden war — 
auBer Gebrauch gekommen ist. 

Will man die Umwandlung der Amino-Carbonyl-Verbindungen fiir 
die Darstellung der Pyrazine benutzen, so empfiehlt es sich, nach dem 
Vorgang von GasBRiIEL und G. Pinxus ihre mit Alkali iibersattigten 
Lésungen zunachst mit einem Oxydationsmittel — zweckmiaBig Queck- 
silberchlorid oder Kupfersulfat — zu versetzen und dann mit Wasser- 
dampf das Pyrazin abzudestillieren®. 

Fiir die Gewinnung einiger Pyrazin-Homologen bietet sich ein leicht 
zugangliches Ausgangsmaterial in dem Glycerin’. Destilliert man dieses 
mit einem Gemisch von Salmiak und Ammoniumphosphat, so erhilt 
man ein Basengemisch, in dem sich reichlich 2.5-Dimethyl-pyrazin neben 
geringeren Mengen von 2.5-Dimethy]-3-athyl-pyrazin findet (vielleicht auch 
2.6-Dimethyl-pyrazin, vgl. S. 1854—1355). 

Auch bei lingerem Erhitzen von Traubenzucker mit konz. Ammoniak® auf 
100° bilden sich Pyrazine, unter denen das Pyrazin selbst, Methylpyrazin und ein 


Dimethylpyrazin (wahrscheinlich 2-6) isoliert wurden. — Uber Vorkommen von 
Pyrazinen im Fuselél vgl. S. 1350. 


Das vollstindig hydrierte Pyrazin (Formel III, 8. 1345), das zum - 


Pyrazin in demselben Verhiltnis steht wie Piperidin zu Pyridin, nennt 


( 


' Gasper, B. 44, 57, 64 (1911). 

* S$. auch Ogvonomings, B. 19, 2524 (1886). 

* Vgl.: Gasrier, Pingus, B, 26, 2206, 2207 (1893) — Gasrier, Posner, B. 27, 
1038 (1894) ——- Benr-Brecowsxt, B. 80, 1518 (1897). — Conran, Hocx,-B. 32, 1203 
(1899) — Kousnorn, B. 37, 2478 (1904). 

* Srornr, B. 24, 4105 (1891). J. pr.:[2] 47, 489 (1893); 51, 449 (1895., — 
Bayer & Co., D.R.P. 73704, 15298 (Frou. 8, 955, 956). 

*“ Vgil.: Tanner, Bl. [2] 44, 102 (1885). — Branpes, Srornr, J. pr. [2] 54, 481 
(1896). — Storrs, B. Ph. P. 11, 24 (1908). : 
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man, um an diese Beziehung zu erintiern, Piperazin?. Kine allgemeine 
Bildungsweise seiner N, N’-Diaryl-Derivate? besteht in der Hinwirkung 
von Athylenbromid auf Arylamine, bei der es sich hiufig zweckmibig 
erweist, Natriumcarbonat oder Natriumacetat zur Bindung des austreten- 
den Bromwasserstoffs zuzusetzen. So erhalt man z. B. aus Anilin (bei 
120—160°) das Diphenyl-piperazin: 
C,H,;-NH, “ain 2Br-CH,-CH,-Br + H,N-C, Fle 

fos: CH 


a CHy-NC an DN. C,H, + 4HBr (C) 


in etwa 80°/, der theoretischen frre 

An der Struktur der nach Gleichung C entstehenden Stoffe kann nicht 
gezweifelt werden, da sie ganz das Verhalten der dialkylierten Aniline 
zeigen*. So werden sie durch salpetrige Saure in den aromatischen Kernen 
nitrosiert und kuppeln mit Diazoverbindungen zu Azofarbstoffen. Aus 
Diaryl-piperazinen, bei denen die aromatischen Kerne in geeigneter 
Weise nitrosiert, nitriert oder sulfuriert sind, kann man nun durch 
Destillation mit starkem Alkali das Piperazin selbst abspalten*. Das 
durch Nitrosierung des Diphenylpiperazins erhaltliche Dinitroso-Derivat 
z. B. spaltet sich hierbei in p-Nitroso-phenol und Piperazin: 


H, Ae 
N-C,H,-NO + 2KOH 


NO 
ON-CHy-NC Gar 


iN ne aie 
2KC,H,O.N + BNC se >NH 
gerade so wie p-Nitroso-dimethylanilin in Nitrosophenol und Dimethyl- 
amin zerfallt (vgl. Bd. I, TI. I, 8. 372). 
Uber allgemeine Bildungsweisen der 2.5-Dioxo-piperazine s. S. 1857—1358. 
Die Struktur der Pyrazine, fiir deren Beurteilung die S. 1345 
bis 1346 aufgefiihrten Entstehungsweisen keine geniigenden Unterlagen 
bieten, wurde nun durch den Nachweis sichergestellt, daB Pyrazin be’ 
der Reduktion mit Natrium in Alkohol Piperazin gibt®, gerade so wie 
Pyridin in Piperidin tibergeht (S. 786). Fiir die Kernbindung ist auBer 
der Formel I (S. 1845) besonders die der RrepEuschen Pyridin-Formel 


(D) 


1 Vgl. Mason, B. 20, 267 (1887). 

2 Vel.: A. W. Hormann, J. 1858, 353. — Biscnorr, B. 22, 1778 (1889). — 
Biscuorr, Trargsonsanz, B. 23, 1977 (1890). — Senter, Goopwin, Soc. 79, 256, 257 
_ (1901). Snore: Soc. 99, 1934 (1911). — S. indessen: Biscnorr, B. 25, 2944 (1892). 
— Borscuz, Tirsineu, B. 40, 5009 (1907). 


® Vgl.: Mortry, B. 12, 1795 (1879). — Buiscnorr, B. 22, 1779 (1889); 25, 


2942 (1892). 
4 Vel. Cuem. Papaix vorm. Scuerinc, D.R.P. 60547, 63618, 65347 (Frou. 3, 
948—950). 
5-1, Woxrr, B. 26, 722, 725 (1893). 
me Co. 
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(vgl. S. 788) analoge Formel II (S. 1345) mit Para-Bindung in Betracht 
gezogen worden’. Doch spricht das Lichtbrechungsvermdgen fir die 
Formel I, welche der Kexutkschen Benzolformel gleicht. 

Trotz ihrer zwei Stickstoffatome wirken die Pyrazine als Basen 
meist einsiurig, nur ausnahmsweise zweisdurig?; im Vergleich mit 
den Pyridinen erscheint die basische Natur eher vermindert als ver- 
starkt (vgl. auch bei Carbonsiuren S. 1366). Die Piperazine dagegen 
sind alkalisch reagierende, zweisiurige Basen. 

In der Bestandigkeit gegen Oxydationsmittel steht der Pyrazin- 
Kern dem Pyridin-Kern nach. Zwar kénnen die Homologen des Pyrazins 
zu Pyrazin-carbonsavren oxydiert werden; aber zum groSen Teil er- 
leiden sie dabei Zertrimmerung zu Bruchstiicken ihres Kerns*. 


Pyrazin und seine Homologen. 


Die Pyrazine* sind flichtige Stoffe von eigentiimlichem, ganz schwach 
narkotischem Geruch. Sie sieden unzersetzt und sind mit Wasserdampf 
leicht fliichtig. Die niederen Glieder mischen sich mit Wasser in jedem 
Verhaltnis; aus den waBrigen Lésungen werden sie durch Alkali ab- 
geschieden. Die Pyrazine ziehen an der Luft leicht Wasser an; sie 
bilden mit Wasser Hydrate, die zum Teil schén krystallisieren. 

Mit Alkyljodiden vereinigen sie sich langsamer und trager, als die 
Pyridine, zu quartaren Ammoniumjodiden, die stets nur 1 Mol. Alkyl- 
jodid an 1 Mol. Pyrazin addiert enthalten. — Durch Reduktion mit 
Natrium in Alkoho] werden sie allgemein in Piperazine iibergefiihrt® 
(vgl. S. 1853—1354 Weiteres). 


Pyrazin® (Piazin) selbst — Formel I auf S. 1345 — wurde zuerst 
von L. Wotrr 1893 genauer gekennzeichnet. Man kann es aus salz- 
saurem Amino-acetaldehyd durch Behandlung mit Alkali und Queck- 
silberchlorid erhalten (vgl. S. 1345—1346). Besonders glatt (mit 90 °%/, 
der theoretischen Ausbeute) entsteht es aus der Base 0,H,O,N, die aus 


' Vgl. dazu: Mason, Soc. 68, 1285 (1893). — Srorur, J. pr. [2] 55, 49, 262 | 
(1897). — L. Worrr, Marsura, A. 363, 177 (1908). — Brix, Ph. Ch. 79, 14, 488 
(1912). 

* Vgl.: Srornr, J. pr. [2] 47, 445 (1893); 51, 461 (1895). — S. indes Turm, 
Caton, Soc. 97, 2524 (1910). 

% Storar, J. pr. [2] 47, 447, 476 (1893). 

seVel, Storr, J. pr. [2] 47, 444 (1893). 

* Vgl.: Stozur, B, 24, 4109 (1891). J. pr. [2] 47, 491 (1893); 55, 49 (189%). 
— L. Wotrr, B. 26, 722, 724 (1893). i 


* L..Worrr, B, 21, 1481, 1483 (1888); 26, 721, 1880 (1893). — Garret, 
G, Pinxus, B. 26, 2207 (1893). — Srornr, J. pr. [2] 47, 450 (1893); 48, 21 (1893); 
49, 394 (1894); 51, 452 (1895). — Branpes, Sroznr, J. pr. [2] 54, 489 (1896). — _ 


Briint, Ph. Ch, 22, 388 (1897), — L. Wore, Marsora, A. 363, 177, 216 (1908). — 
Necsere, B. 41, 961 (1908).° ; ; 
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Diacetalylamin durch Salzsaure gebildet wird und wahrscheinlich Dioxy- 
morpholin ist (s. Bd. I, Tl. II, S. 1077), durch langere Kinwirkung von 
Hydroxylamin schon bei 0°: 


CH, = BGS CH=CH - 

HNC O45 NH,-OH 2. NC N + 45,0 (E 

CH,—CHY ui \cH—cH% : : 
\OH 


(s. einen dhnlichen Vorgang in Gleichung D auf S. 903). 


Uber Bildung aus Traubenzucker s. S. 1346, aus Pyrazin-carbonsduren §. 1366 
bis 1367. 

Pyrazin ist bei gelinder Warme eine wasserklare, stark licht- 
-brechende Fliissigkeit; bei Zimmertemperatur erstarrt es zu blendend 
weiBen Blattern. Der Schmelzpunkt wird nach der Eintauch-Methode 
zu 52—53° im Capillarréhrchen etwas héher gefunden. Es siedet unter 
755 mm Druck bei 116° (also fast bei der gleichen Temperatur, wie 
Pyridin); D$* = 1-031. An der Luft verfliichtigt es sich sehr rasch; 
diese groBe Neigung zur Sublimation findet man auch bei vielen Deri- 
vaten wieder. Wie in Wasser, lést es sich auch leicht in Alkohol und 
Ather. Von Permanganat wird es schon in der Kilte angegriffen. In 
der waBrigen Lisung bewirkt Bromwasser Fallung eines Additions- 
produkts. 

Das Hydrochlorid C,H,N,, HCl ist an der Luft zerflieBlich, schwer léslich 
in absolutem Alkoho) und Ather. Das normale Chloroaurat C,H,N,,HAuCl, 
bildet goldgelbe Blatter, schmilzt bei 245° unter lebhafter Zersetzung und liefert 
beim Erhitzen mit Wasser die heller gefarbte, bei 202—204° unscharf schmelzende 
Verbindung C,H,N, + AuCl,. Aus stark salzsaurer Lésung la8t sich das Chloro- 
platinat C,H,N,,H,PtCl, erhalten, in welchem das Pyrazin zweisdurig auftritt. 
Das Pikrat C,H,N,,C,H,0,N, schmilzt bei 156°. Zum Nachweis und zur Ab- 
scheidung eignet sich die ungemein schwer ldsliche Quecksilberchlorid-Ver- 
bindung C,H,N, + HgCl,, die aus starker Salzsiure in kompakten wiirfelformigen 
Krystallen erhalten wird. Eine sehr schéne Verbindung bildet das Pyrazin auch 
mit Kupfersulfat. 

Methyl-pyrazin! — eine bei 135° siedende Fliissigkeit (D?° = 1-029) — 
wurde aus 2.5-Dimethyl-pyrazin (s. u.) auf ae. Wege: 

N 


H,C KMn0, HO, ae Erhitzen cigs F 
is a on mirmeanee? lar. Dene Gee 


SS Bildung aus Traubenzucker s. 8. 1346. 
Das See Dy reat: ist durch seine verhdltnismaBig reich- 


c MGranan: J. pr. [2] 49, 397 (1894); 51, 463 (1895). — Branpzs, Srorur, J. pr. 
(2] 54, 490 (1896). — Briut, Ph. Ch. 22, 388 (1897). 

2 Erarp, J. 1881, 509. — Treapwett, Sreicer, B. 15, 1060 (1882). — Srozur, 
J. pr. [2] 43, 156 (1891); 47, 439, 454, 464 (1893); 48, 20 (1893). — Dennsrepr, 
B. 25, 259 (1892). — Gasrrer, G. Pingus, B. 26, 2205 (1893). — Britux, Ph. Ch. 16, 


1350 Pyraxin-dihydride. 


liche Bildung bei der Destillation von Glycerin mit Ammoniumsalzen 
(s. S. 1846, s. auch S. 807) leichter zuginglich als das Pyrazin selbst. 
Seine Bildung aus Aminoaceton ist S. 1345—1346 erldutert. Geringe 
Mengen sind im Fuselél enthalten. Es ist flissig, erstarrt in Hiswasser 
zu einer farblosen Krystallmasse, siedet bei 155° (korr.) und besitzt das 
spez.Gew. D?°= 0-989. Bei der Oxydation mit Permanganat gibt es Methyl- 
pyrazin-carbonsaure (s. S. 1349 Formelreihe F), dann Pyrazin-dicarbon- 
saiure. Analog den a- und y-methylierten Pyridinen (vgl. S. 804—805, 
910) liefert es beim Erhitzen mit aromatischen Aldehyden in Gegenwart 
von Chlorzink Kondensationsprodukte: vom Typus N,C,H,(CH:CH-Ar),. 

Erbitzt man das Brommethylat des 2.5-Dimethyl-pyrazins 6 Stdn. auf 270—280°, 
so erhilt man neben viel Tetramethyl-pyrazin (s. u.) das Trimethyl-pyrazin’, das 
bei 0° nicht erstarrt und unter 735 mm Druck bei 171—172° (korr.) siedet. 


Tetramethyl-pyrazin? kann man aus Isonitroso-methylithylketon CH,-CO- 
C(: N-OH)-CH, (Diacetylmonoxim, vgl. Bd. I, Tl. II, S. 823, 829—830) durch Re- 


_duktion mit Zinn und Salzsiure und darauf folgende Behandlung mit Alkali und 


Queckailberchlorid (vgl. S. 1845—1346) leicht gewinnen. Es ist das am lingsten 
bekannte Pyrazin, bildet farblose glasglinzendé Krystalle, schmilzt bei 87° und siedet 
bei 189-5° (korr.). Mit Wasser verbindet es sich zu einem Hydrat O,H,,N, + 3H,0, 
das in langen seideglinzenden Nadeln krystallisiert, unregelmaBig von 74—177° 
schmilzt und iiber Chlorcalcium zu kleinen Prismen des wasserfreien Tetramethyl- 
pyrazins zerfallt. 


Die Wasserstoff-Additionsprodukte des Pyrazins und 
seiner Homologen. 


Als Vertreter der Dihydride ist das 2.2.3.5.5.6-Hexamethyl- 
pyrazin-dihydrid-(2.5)* aufzufithren, dessen Bildung aus 2-Amino-2- 
methyl-butanon-(3) durch Alkali schon Bd. I, Tl. IJ, S. 1080 und Bd. II, 
Tl. III, S. 1346 besprochen wurde. Es schmilzt wasserfrei bei 69° bis 
69-5°, siedet bei 180—181° (korr.), lést sich in warmem Wasser, ohne 
ihm alkalische Reaktion zu erteilen, und fallt daraus in Blattern des bei 
88—89° schmelzenden Hydrats C,,H,,N.+ 6H,O aus; es verfliichtigt 


216 (1895). — Bamsercer, Ernnorn, B. 30, 224 (1897). — Anrens, Metssner, B. 30, 
532 (1897). — Hartiey, Dossiz, Soc. 77, 846 (1900). — Panoa, R. A. lL. [5] 12, I, 
392 (1903). — R. Pauses B. 38, 3724 (1905). 

2.3-Dimethyl-pyyvazin: Gasrim., Sonn, B. 40, 4855 (1907). 

2.6-Dimethyl-pyrazin: Branves, Storr, J. pr. [2] 54, 491 (1896). 

’ Branves, Srogsr, J. pr. [2] 53, 501 (1896). 

* Gurrxnecat, B. 12, 2291 (1879); 13, 1116 (1880). — Treapwewt, B. 14, 1469 
(1881). — L. Woxrr, B. 20, 427 (1887). A. 264, 239 (1891). — Démirre-Viapesco, 
Bl. [8] 6, 820 (1891), — Twat, B. 25, 1722 (1892). — Srogur, J. pr. [2] 49, 400 
(1894). — Ktnnez, B. 28, 2040 (1895). — Branves, Srornr, J. pr. [2] 53, 510 (1896). 
— Pmuory, B. 48, 496 (1910). 

° GasrieL, B. 44, 66 (1911). — Forsrer, Genperen, Soc. 99, 241, 244 (1911). 

Uber N, N’- Dinhewyd: tetramethyl-pyrazin-dihydrid- (1 4) s, L. Wourr, 
B. 20, 430 (1887). 


Piperaxin. 1351 


sich freiwillig an der Luft und riecht' mentholihnlich. Durch Natrium 
in Alkohol wird es zu dem entsprechenden Hexamcthy]-piperazin reduziert. 


Fiir die partiell hydrierten Pyrazine liegt ein reichhaltigeres Versuchsmaterial. 


unter den C-arylierten Vertretern vor (vgl. S. 1370). 


In gréBerer Zahl sind die Hexahydride untersucht, deren erstes Glied 
das Piperazin'! (Diathylendiamin) — Formel III auf S. 1345 — ist 
(Begriindung des Namens s. 8. 1346—1347). — Es wurde schon 1853 von 
Cioisz unter den Produkten der Einwirkung von Athylenbromid (bzw. 
Athylenchlorid) auf Ammoniak beobachtet. Kine genauere Kennzeich- 
nung erfubr es erst in den Jahren 1888—1890 durch Untersuchungen 
yon Laprensurc, A. W. Hormann und von Magert und A. Scumrpr. 

Die unmittelbare Reaktion zwischen Athylendihalogeniden und Ammo- 
niak ist fiir die Darstellung nicht sehr geeignet, da sie auBer dem Piperazin 
das Athylendiamin und hochsiedende Basen (wie Diiithylentriamin) ergibt 
(vgl. Bd. I, Tl. IJ, S. 234, 246). Bequem aber laBt sich das Piperazin 
nach dem Prinzip gewinnen, das 8. 1347 in Gleichung C und D dar- 
gelegt ist und in mannigfaltigen Variationen durchgefihrt werden kann. 

Es entsteht auch beim Erhitzen des salzsauren Athylendiamins (in schlechter 
Ausbeute), durch Einwirkung: von Athylenbromid auf Athylendiamin, sowie durch 
Erhitzen der Dinatriumverbindung des Athylenglykols mit Diacyl-Derivaten des 
Athylendiamins. Durch Reduktion mit Zinkstaub und Natronlauge erhilt man es 
aus 2.3-Dioxo-piperazin (S. 1357); Reduktion von Pyrazin zu Piperazin s. 8. 1347. 

Piperazin stellt im wasserfreien Zustand eine weiBe Krystallmasse 
dar, die bei 104° schmilzt; es siedet bei 145—146° An der Luft zieht 
es leicht Wasser und Kohlendioxyd an; ein krystallisiertes Hydrat von 
der Zusammensetzung C,H,,N, + 6H,O schmilzt gegen*44° Piperazin 
ist auBerordentlich léslich in Wasser; die Lésung reagiert stark alkalisch. 


1 Crozz, J. 1853, 468; 1858, 344. — A.W. Hormann, J. 1858, 343; 1859, 
385. B. 23, 3297, 3723 (1890). — Lapensurc, Aer, B. 21, 758 (1888). — Sreser, 
B. 23, 326 (1890). — Maserr, A. Scumipr, B. 23, 3718 (1890). — Cuem. Fasrix 
yoru. Scuerinc, D.R.P. 59222, 60547, 63618, 65347, 66461, 71576 (FrpL. 3, 946 
bis 951), 67811, 70056, 73125, 73354 (Frov. 3, 953—955), 77351, 79121, $3524 
(Frpu. 4, 1201—1204), 100232 (Frou. 5, 804). — Bayer & Co., D.R.P. 74628 (Frow. 
3, 957). — Biscnuser, B. 24, 716 (1891). — A. Scusipt, Wicusann, B. 24, 3237 (1891). 
—Srorur, J. pr. [2] 47, 451 (1893). — Brepia, Ph. Ch. 18, 312 (1894). — Rospatsry, 
J. pr. [2] 53, 24 (1896). — Herz, B. 30, 1584 (1897). — Berriuenor, C. r. 129, 687 
(1899). — Hiactunp, C. 1911, II, 825. — Purvis, Soc. 103, 2286, 2293 (1913). 

S. ferner tber Salze und Doppelsalze: Cuem. Fasrix vorm. SCHERING, 
D.R.P. 120689 (C. 1901, I, 1304), 125095 (C. 1901, II, 1104). — Asrruc, C. r. 140, 
727 (1905). Bl. [3] 33, 889 (1905); 35, 169 (1906); [4] 19, 392 (1916). — Vanrno, 
Hartt, Ar. 244, 220 (1905). — Asrruc, Brenta, BI. [4] 3, 963 (1908). — van 
Dorr russ, R. 28, 71 (1909). — Byx, D.R.P. 214376 (C. 1909, II, 1510), 217620 
(C. 1910, I, 588), 224981 (C. 1910, II, 700). — Linarix, C. 1909, II, 1729. — 
Srévienon, Bl. [4] 7, 922 (1910). — RAy, Duar, De, Soc. 101, 1554 (1912). — Ray, 
Duar, Soc. 108, 5 (1913). — Hécuster Farsw., D.R.P. 276134 (C. 1914, IT, 183), 
276 135 (C. 1914, II, 279). — Darra, Cuovvuury, Am. Soc. 38, 1085 (1916). — Prart, 
Youne, Am. Soc. 40, 1428 (1918). — Cuazev, C. 1919, IV, 1053. 
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1 352 Derivate des Pipsrax ZINS. 


Th Sse aa es unldslich. Beim Behicen mit Picea Salewayte bis 250° 


bleibt es unverandert. 

Das Hy drochlorid hat lufttrocken die Zusammensetzung C,H,,N;,2HCl+H,0; 
es ist auBerordentlich léslich in Wasser und wird aus der waBrigen Lésung durch 
Alkohol in feinen Nadeln gefillt. Charakteristisch ist die scharlachrote krystalli- 
nische Fallung eines Jodwismutdoppelsalzes, die Kaliumwismutjodid in der 
Piperazin-Lésung hervorruft. Besondere Beachtung fand, daB Piperazin Harnsaéure 
schon in der Kilte lést und selbst bei groBem Uberachu8 von Harnsdéure immer. 
das sekundire Urat C,H,,N, + C,H,O,N, bildet, das sich schon in ca. 50 Tin. 
Wasser von 17° ldst (vgl. dazu S. 1307). Auf Grund dieser Beobachtung ver- 
wendete man das Piperazin als Mittel gegen Gicht; seit indessen die Wertlosig- 
keit der harnsiurelésenden Mittel fiir die Gichtbekampfung tiberhaupt erkannt wurde!, 
ist auch das Piperazin auBer Gebrauch gekommen. 

In groBer Zahl sind N-Derivate des Piperazins dargestellt worden, 
teils aus ihm selbst durch die fiir sekundire Amine charakteristischen 
Reaktionen, teils durch Umsetzung von Aminen oder Saureamiden mit 
Athylenbromid. 

So verwandelt Natriumhypochlorit das Piperazin in das sehr explosive N,N’- 
Dichlor-piperazin? CIN(C,H,],NCl. Das durch nascente salpetrige Sture ent- 
stehende, zur Abscheidung des Piperazins aus Gemischen geeignete WV, iV’-Di- 
nitroso-piperazin® krystallisiert aus heiBem Wasser in schwach gelblichen 
Blattern, schmilzt ohne Zersetzung bei 158° und zersetzt sich erst gegen 260°; durch 
konzentrierte Salzsiure wird es in salpetrige Saéure und salzsaures Eisureeng ge- 
spalten. Es laBt sich zu NV,N’-Diamino-piperazin* reduzieren. 

Von den N-Alkyl- Derivaten® sei das N,N’-Dimethyl-piperazin® 
erwihnt, das aus Piperazin durch Methylierung mit methylschwefel- 
saurem Kalium in waBriger Lésung erhalten werden kann, unter 750 mm 
Druck hei 131—132° (korr.) siedet und D?’ = 0-860 zeigt. Sein Bis- 
chlor-methylat entsteht aus Dimethyl-[(- chlor-iithy]]-amin durch Poly- 
merisation: 


‘ Vel. S. Frinxer, Die Arzneimittel-Synthese, 3. Aufl. (Berlin 1912), S. 734 ff. 

> A. Scummpt, Wicumann, B, 24, 3243 (1891). — N,N’-Dibrom-piperazin: 
Cuatraway, Lewis, Soc. 87, 951 (1905). 

* Cuzm. Fase. vorm. Scuerinc, D.2.P. 59222 (Frou. 3, 946). — Lapensore, 
B. 24, 2400 (1891). — Backer, R. 32, 42 (1918). 

AV-Nitroso-piperaziniumnitrit: RAy, Raxsurr, Soc. 103, 1 (1913). 

N,N’'-Dinitro-piperazin: van Dorp Fits, R. 28, 73 (1909). — Backer, R. 
31, 159 (1912). 

* A. Scumipt, Wicumann, B. 24, 3245 (1891). — van Dorr Fits, R. 28, 73 (1909). 
— Backer, R. 31, 159 (1912); 32, 42 (1913). 

> Vgl. z. B.: van Rign, C. 1898, I, 727. — Srrimuorm, B. 36, 145 (1903). 

Uber N,N’-Diithylol-piperazin s. Pyman, Soc. 93, 1802 (1908). 

Uber Piperazin- N,N’-diessigsiiure s,:; van Dorp rits, R. 28, 83 ff. (1909). 
— Kramer, C. 1910, I, 1532. — Francumonr Kramer, R. 31, 40 (1912). 

Uber Bis- antipyrinomethyl-piperazin s. Mannicn, Karner, Ar. 257, 31 
(1919). 

® Lapensure, B, 24, 2401 (1891), — Srrémuoim, J. pr. [2] 67, 153 (1903). — 
Kyorr, B. 37, 3507 (1904). — Knorr, G. Meyer, B. 38, 3133 (1905). — Kworr, 
Hérvers, P. Rota, B. 38, 3137 (1905). — Crarxe, Sov. 101, 1798, 1807 (1912). — 
Macsern, Soc. 107, 1824 (1915). -— v. Braun, Kirscunaum, B. 52, 2265 (1919). 
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Homologe des Piperaxins. 1353 


H, CH,-CH,-Cl CH,’ CH CH,- CH, ee 
Sh NZ SNC SnCO G) 


a + -ChOH,<0H,7- SCH. =~ a es CH, Nore 


die langsam beim Aufbewahren des genannten Amins, schneller in dessen 
waBriger Lésung eintritt; es spaltet sich bei der frockenen Destillation 
in Methylchlorid und Dimnathelpinerazin und wird beim Kochen mit 
starkem Alkali unter Bildung von Acetylen, Tetramethyl-iithylendiamin 
und Dimethyl-athylol-amin zersetzt: 


(CH,),N g CH, > CH, G N(CH,), 
CH CH, CHa os + 2H,O + OH: CH 


H 
OH” Mee CH? Goa S 


—» 2(CH,),N-CH,-CH,-OH 


Das iV, N’-Diphenyl-piperazin! — nach Gleichung C auf S. 1347 aus 
Anilin leicht gewinnbar, aus Piperazin durch lingeres Erhitzen mit Brorbenzol auf 
270° entstehend — bildet weiBe Krystalle, schmilzt bei 163°, siedet unter Zer- 
setzung gegen 300° und ist in kaltem Alkohol unldslich, auch in heiBem wenig 
loslich. 

Als Beispiel der Séure-Derivate’ diene das N, N’-Dibenzoyl-piperazin’, 
das aus Piperazin in verdiinnter Natronlauge durch Benzoylchlorid erhalten wird; 
es schmilzt bei 191° 

Homologe des Piperazins werden aus den Homologen des 


Pyrazins durch Hydrierung mit Natrium in athylalkoholischer Liésung 
bei Wasserbadtemperatur erhalten*. Auch entstehen sie aus den Homo- 
logen des 2.5-Dioxo-piperazins (8.1357 ff.) durch Reduktion mit Natrium 


1 A. W. Hormann, J. 1858, 353; 1859, 388. — Mortey, B. 12, 1795 (1879). — 
Biscuorr, B. 22, 1778, 1806 (1889). — A.Scumiptr, Wicumann, B. 24, 3239 (1891). 
— Douwntop, Jones, Soc. 95, 419 (1909). — Crarke, Soc. 99, 1936 (1911). — Tuorpr, 
Woon, Soc. 108, 1608 (1913). 

N,N’-Dibenzyl-piperazin: Gasrier, Srevzner, B. 29, 2384 (1896). — Cuem. 
Fase. vorm. Scuerinc, D.R.P. 98031 (C. 1898, IJ, 743)..— Crarxe, Soc. 99, 1935 
(1911). — Francumont, Kramer, R. 31, 69 (1912). —S. auch Auwers, A. 332, 222 
(1904). 

N,N’-Dinaphthyl-piperazin: Biscuorr, Hauspérrer, B. 23, 1984 (1890). — 
Bucnerer, Seype, J. pr. [2] 75, 264 (1907). 

N,N’-Bis-antipyryl-piperazin: Lourr, B. 38, 4046 (1905). 

2 N,N’-Diacetyl- piperazin: A. Scumipr, ibuacaNn B. 24, 3241 (1891). 
— Herz, B. 30, 1585 (1897). — 

Drdthans: Cazeneuve, Moreav, Bl. [3] 19, 185 (1898). C.r. 126, 1802 (1898). 
— van Dorp vits, R. 28, 75 (1909). 

eNGcarbe i oekacsDerivnt A. Scumipt, Wicumann, B. 24, 3243 (1891). 
— Herz, B. 30, 1585 (1897). 

N, N’- Dievia piperazin: Francumont, Kramer, R. 31, 64 (1912), 

Arylsulfonsaiure-Derivate: Cuem. Fasrik vorm. Sciazina;, D.R.P. 170055 


(Frou. 3, 951). 


3 A. W. Hormann, B. 23, 3301 (1890). 
- 4 Srogur, J. pr. [2] 47, 491 (1893); 55, 49 (1897). 
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» 1354 Stereoisomerie bei Piperaxin-Homologen. 


in Alkohol!. Sie sind teils fliissig, teils prachtig krystallisiert. Wahrend 
sie fir sich ungemein fliichtig sind, kénnen ihre verdiinnten waBrigen 
Liésungen stundenlang destilliert werden, ohne daB nennenswerte Mengen 
ins Destillat ibergehen; dies hingt wohl mit ihrer Neigung zur Bildung 
bestandiger Hydrate zusammen, die sich auch darin kundgibt, daB sie 
sich in Wasser unter betraichtlicher Erwarmung lésen. 

Wie bei den Homologen des Piperidins (vgl. 8. 815), besteht bei 
solchen des Piperazins die Méglichkeit der Stereoisomerie*. Die 2.5- 
Dialkyl-piperazine z. B. sind in zwei diastereomeren Konfigurationen: 


Che ba: CH, | 
VASSAL NN paren 
vy) HNC F yg DNH ound) HNC oe 

NZ eos 

2 CH, 
denkbar. Die Betrachtung am Modell ergibt, dab IV — eine cis-Kon- 
figuration — mit ihrem Spiegel nicht tberdeckbar ist, wahrend V — 
die trans-Konfiguration — mit ihrem Spiegelbild identisch ist, obwohl 


sie keine Ebene der einfachen Symmetrie zeigt®. Jedes 2.5-Dialkyl- 
piperazin sollte also in je zwei inaktiven Formen auftreten kénnen, von 
denen die eine (cis-) in aktive Formen spaltbar, die andere (érans-) nicht 
spaltbar ist. 

In der Tat hatte SrorHr bei der Reduktion seines.2.5-Dimethyl- 
pyrazins (vgl. 8. 1349—1350) zwei isomere Dimethyl-piperazine erhalten, 
von denen das eine (@) als Hauptprodukt, das andere (f) in untergeordneter 
Menge entstand. Er hatte beide Verbindungen als 2.5-Dimethyl-piper- 
azine betrachtet und analoge Beobachtungen beim Trimethyl- und beim 
2.5-Dimethyl-3-athyl-piperazin gemacht. In neuerer Zeit haben aber 
Porr und Reap* nachgewiesen, daB Srorurs f-Dimethyl-piperazin seine 
Methyle nicht in 2.5-Stellung enthalten kann; denn sie konnten daraus 
zwei verschiedene N-Monobenzoyl-Derivate herstellen, wihrend bei 2.5- 
Stellung der Methyle die beiden Stickstoffatome gleichartig gebunden 
sind. Da nun auch bei 2.3-Stellung der Methyle die Stickstoflatome 
gleichartig sind, und da gem.-Stellung der Methyle wegen der Bildung 
aus Dimethylpyrazin nicht in Betracht kommen kann, so schlossen PorE 
und Reap, daB Srorurs f-Base das 2.6-Dimethyl-piperazin ist, fiir 


" R. Coun, H. 20, 288 (1900). — Hoyer, H. 34, 347 (1902). 
* Vgl. dazu Sroenur, J. pr. [2] 47, 514 ff. (1893). 

* Uber die Kigentiimlichkeiten, welche die Symmetrieverhiiltnisse bei Ver- 
bindungen vom Typus der 2.5-Dialkyl-Piperazine darbieten, vgl.: Lapensure, B. 28, 
1995, 3104 (1895). — Grorn, B. 28, 2510 (1895). — Pore, Reap, Soc, 101, 2325 
(1912). — Jar@ger, C. 1917, IT, 789). 

* Soe. 105, 219 (1914). 


Oxy-Derwate der Pyraxine. 1355 


welches die Méglichkeit zweier stellféngsisomerer Benzoyl-Derivate (VI und 
Viles: ig besteht. Es muf daher angenommen werden, daB das von 


CH(CH,)- CH, CH(CH,)-CH, 
J. Saas OSNEEIT NC Laer eT HES 


VI) C,H,-CO.N 
f \CH(CH;) - CH,”  cHICH). CH, pe 


N -CO-C,H; 


SroruR benutzte Ausgangsmaterial neben 2.5-Dimethyl- pyrazin ein 
wenig 2.6-Dimethyl-pyrazin beigemengt enthielt. 
2-Methyl-piperazin' ist durch Reduktion des Methyl-pyrazins, sowie auf folgen- 


dem Wege aus Propylendiamin (unter Zuhilfenahme von p-Toluolsulfochlorid 
C,H,°SO,Cl) erhalten worden: 


H(CH.,)- 
: poe (CH) Coe CH, -SO.C1 | 


2N NH, 


HCH -CH 


C,H, -SO,-HN SNE SOSG Ts 
CH(CH,)-CH ; CH(CH,)- CH, 
C,H, -S0,-N“ : oe S0,-C,H, a> HNC yeiot SNM CdD 
NO \OHi=— 0H: Ce 


es schmilzt bei 62° und siedet bei 151° (758 mm). 

2.5-Dimethyl-piperazin’ (,,«-2.5-Dimethyl-piperazin“, vel. S.1354) krystallisiert 
sehr schén aus Benzol oder Chloroform in weifien Prismen oder Tafeln, schmilzt 
‘bei 118°, siedet bei 162° (760 mm) und ist in Wasser ungemein leicht léslich. Da 
es auf keine Weise in optisch aktive Formen gespalten werden konnte, darf man 
es als die ¢rans-Form (V auf S. 1354) ansehen. Sein neutrales Tartrat wurde unter 
dem Namen ,,Lycetol einige Zeit als Gichtmittel in den Handel gebracht. 

2.3.5.6-Tetramethyl-piperazin* wird bei der Hydrierung von Tetramethylpyrazin 
in zwei stereomeren Formen erhalten, die in annidhernd gleichen Mengen entstehen. 
Die «-Verbindung schmilzi bei 37°, siedet bei 177° (korr.) und liefert ein bei 242° 
schmelzendes Dibenzoyl-Derivat. Die 6-Verbindung ist fliissig, siedet bei 181° und 
- gibt ein bei 175° schmelzendes Dibenzoyl-Derivat. 


Oxy- und Oxo-Derivate der Pyrazine und ihrer Hydride. 


Verbindungen, die weiter unten (S. 1356 ff.) als Mono- und Dioxo-Deri- 
vate der Piperazine behandelt werden, erscheinen als Kern-Hydroxyl- 
Derivate hydrierter Pyrazine, wenn man ihnen desmotrope Formeln 
erteilt*, z. B.: 


/CO . CH, E08) S CH, 
HN¢ SNH SS Ne SSN (K) 
“CH,-CO” \CH,—C- 0H 


1 Sroeur, J. pr. [2] 51, 472 (1895). — Esecn, Marexwap, B. 33, 761 (1900). 
— §. auch Trapesonzyanz, B. 25, 3274 (1892). 

2 Sroznr, B. 24, 4109 (1891). J. pr. [2] 47, 494, 506 (1893); 55, 51 (1897). — 
Bampercer, Ernnorn, B. 30, 225 (1897). — Feist, B. 30, 1982 (1897). — CazeneuveE, 
Morgav, C. r. 126, 1573 (1898). — Hover, H. 34, 351 (1902). —- Porr, Reap, Soe. 
101, 2328 (1912); 105, 223, 246 (1914). — Cnazes, C. 1919, IV, 1053. 

37, Worrr, B. 26, 724 (1893). — Sroznr, J. pr. [2} 55, 74 (1897). 

2.2.3.5.5.6-Hexamethyl-piperazin: Gasrien, B. 44, 67 (1911). 

_* Vel. E. Fiscuer, B. 39, 569 (1906). 
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Durch Eintritt von Hydroxyl in Seitenketten leitet sich von 
einem Pyrazin-Homologen das 2.5-Bis-[tetraoxy -butyl]-pyrazin' 
(,Fructosazin®) ab, das als Produkt der Kinwirkung von Ammoniak 
auf d-Fructose, sowie der freiwilligen Umwandlung von d-Glykosamin 
(analog den Gleichungen A und B auf S. 1345) schon in Bd. I, Tl. I, 
S. 931 Anm. 1 und S. 1088 genannt ist. 

Es krystallisiert aus Wasser in weiBen Blittchen, briunt sich zwischen 210° 
und 220° zersetzt sich bei 282-5° unter lebhafter Gasentwickelung und ist in 
wiiBriger Lésung linksdrenend. Durch kurzes Kochen mit Essigsiureanhydrid und 
Natriumacetat wird es in ein Oktaacetyl-Derivat verwandelt, durch Hydroperoxyd 
in alkalischer Lésung zu Pyrazin-2.5-dicarbonsiure (S. 1367) oxydiert. In alkalischer 
Lisung gibt es auf Zusatz von Ferrosulfat eine dunkelblaue Farbung. i 


Kine sehr grobe Zahl von Untersuchungen liegt fiir die esocycli- 
schen? Oxo-Derivate der Piperazine vor. 

Die Verbindungen wurden anfangs meist als ,Acipiperazine“ bezeichnet’, 
spiter — als ,aci‘ in besonderer Bedeutung verwendet wurde (vgl. Bd. I, Tl. I, 
d. 416) -— ,, Xetopiperazine” genannt. Diese Benennung ist auch jetzt noch in der 
Literatur gebriiuchlich. Im Folgenden wird aber aus dem 8. 34 dargelegten Grunde 
die richtigere Bezeichnung ,Oxopiperazine® bevorzugt. 

Das Monooxo-piperaxin* ist selbst nicht bekannt, wohl aber in Form von 
N, N’-Diaryl-Derivaten, die sich von ihm oder seinen Homologen ableiten. 
Diese erhalt man, wenn man Verbindungen von der Art des N,N’-Di- 
phenyl-athylendiamins mit e-Halogen-fettsiuren unter Zusatz von Natrium- 
acetat oder -carbonat (zur Bindung des austretenden Halogenwasserstofis) 
erhitzt, z. B. im einfachsten Fall: 

CH, CH, 
NH-C,H, + Cl-CH,-CO-OH 


SH: CH, 
N-(,H; (L) - 
\cu,—co~% 


Auch kénnen sie aus den entsprechenden 2.3-Dioxo-piperazinen (S. 1357) 
durch Reduktion in saurer Lésung mit Zinn oder Zink bereitet werden. 

Das nach Gleichung L entstehende 1.4-Diphenyl-2-oxo-piperazin schmilzt 
bei 148° und ist in Ather schwer, in Eisessig leicht léslich. Bei der Oxydation 
mit Chromsiiure in Eisessig entsteht 1.4-Diphenyl-2.3-dioxo-piperazin. 


C,H,» NH” 


= HCl -+-H,0''+ C,H. «N 


* Lozry ve Bruyn, R. 18, 72, 81 (1899). — Srotre, B. Ph. P. 11, 20 (1908). 
Bio. Z. 12, 499 (1908). 

* Uber ein exocyclisches Keton der Pyrazin-Reihe s.: LL. Wourr, A. 325, 195 
(1902). — Coxacicent, R. A. L. [5] 21, I, 491 (1912). 

’ Vgl. zur Nomenklatur: Wipman, J. pr. {2] 38, 200 (1888). — Biscnorr, B. 22, 
1776 (1889). — Hanrzscu, B. 38, 1001 (1905). — E. Fiscuer, A. 340, 126 (1905). 
B. 39, 556 Anm. (1906). — Marrarp, C. r. 153, 1079 Aum. (1911). A. ch. [9] 3, 
49 (1915). 

* Vgl.: Biscuorr, Nasrvoget, B. 22, 1783 (1889); 23, 2026 (1890). —— Biscnorr, 
‘TRapesonzjanz, B, 25, 2931 (1892). — Biscuorr, B. 25, 2946 (1892). 
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2. 3-Dioxo-piperaxin. 1357 


al 
Aus der Piperazin-Formel lassen sich drei stellungsisomere Dioxo- 
piperaxine ableiten: 


OE % CH, 3 aan ~ CO. 
Vill) HNC NH IX) HNC SNH , 
CO— CO CO-CH,” 
2.3-Dioxo-piperazin, 2.5-Dioxo-piperazin, 
oa, 6-Diaci-piperazin * «, y-Diaci-piperazin * 


CO-CH, 
X) HNC NH 
\co-CH, 
2. 6-Dioxo-piperazin, 
a, 0-Diaci-piperazin ' 


Alle drei sind sowohl selbst wie in Form von Derivaten bekannt. 

Das 2.3-Dioxo-piperazin? (Athylen-oxamid) — Formel VIII, s. 0. — ist 
zwar nicht rein erhalten worden, mu8 aber in dem amorphen Produkt angenommen 
werden, das durch Einwirkung von Oxalsiurediithylester auf Athylendiamin ent- 
_ steht, da man daraus durch Reduktion Piperazin erhilt (vgl. S. 1351). N,N’-Di- 
aryl-Derivate® liegen in krystallisierter Form vor. Das nach der Gleichung: 


‘ CH, A CH 
C,H,- NH” NH-C,H, + HO-CO-CO-0H 
CH, ih CH ” 


BOHOL CoH NC oo (M) 


 entstehende 1.4-Diphenyl-Derivat z. B. krystallisiert aus Alkohol, dem etwas 
Eisessig zugesetzt ist, in farblosen glinzenden Blattern; es schmilzt bei 258° und 
siedet unter 12 mm Druck bei 325° Bei der Oxydation mit Chromsiure in Essig- 
_siureanbydrid liefert es reichlich N,N’-Dipheny]-tetraoxo-piperazin (S. 1365). 

Am wichtigsten ist der Fall der 2.5-Stellung(Formel VIII). Denn 
die Verbindungen dieser Art stehen in naher Beziehung zu den «-Amino- 
carbonsauren, die als Bausteine der Proteine eine so groBe biochemische 
Bedeutung besitzen (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 728), und haben dieser Be- 
ziehung wegen in den neueren Untersuchungen iiber die Aminosauren 
besondere Beachtung gefunden‘. 

Aus den Aminosauren selbst kénnen sie entstehen, wenn 2 Molekiile 
sich unter Austritt von 2 Wassermolekiilen zusammenschlieBen (analog 
der Bildung von Glykolid, Lactid usw. aus e-Oxy-sauren, vgl. Bd. I, 
Tl. II, S.540, 547, 565). Bei der einfachsten Aminosiure — dem Glycin — 


1 Zu dieser Bezifferung vgl. Biscnorr, B. 22, 1776 (1889). 
2 A. W. Hormann, B. 5, 247 (1882). — Cuem. Fasr. vorm. Scuerino, D.R.P. 
' 66461 (Frpx. 3, 951), — Francuimont, Dussxy, R., 36, 83 (1916). 
8 Vgl.: Biscnorr, Nastvocer, B, 22, 1804 (1889); 23, 2028, 2037 (1890). — 
Biscuorr, B. 25, 2948 (1892). — Biscnorr, von Hepenstrim, B. 35, 3438 (1902). 
' N,N’-Dicarbmetboxyl-Derivat: Frorz, R. 34, 318 (1915). 
* Zur Geschichte vgl. E. Fiscuer, B. 34, 435 (1901). 
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fihrt dies zum 2.5-Dioxo-piperazin, bei den Homologen des Glycins zu 
dessen symmetrischen (3.6)-Homologen, z. B.: 


y - ; CO. 
//OH(CH,)-CO-OH ySH(CH,)-CO. 
\cO-CH(CH,)” 


In Alteren Arbeiten} aus dem Laboratorium Srreckers ist dieser 
Vorgang bei einigen Aminosiuren durch Erhitzen im Chlorwasserstoff- 
Strom bewerkstelligt worden. Neuerdings hat Maimuarp? dafiir Erhitzen 
der konz. waiBrigen Lésung mit reichlichem Zusatz von Glycerin auf 
170—175° benutzt und in mehreren Fallen dabei gute Ausbeuten er- 
zielt; als er dieses Verfahren auf Aquimolekulare Gemische zweier ver- 
schiedener Aminosiiuren anwandte*, erhielt er in vorwiegender Menge 
»gemischte* Dioxo-piperazine (vg). dazu S. 1364), z. B.: 

y/o .CO-0H _ OH: —— COL ; 

H,N = HN NH +2H.0. (0) 

+ HO-CO-CH(CH, eo \CO- CH(CH,)“ 

DaB die Dioxo-piperazine aus den Aminosaure-estern durch Ab- 
spaltung von Alkohol entstehen, ist, schon in Bd. J, Tl. Il, 8. 739 mit- 
geteilt. Diese Bildung, die im einfachsten Fall besonders leicht eintritt — 
und hier zuerst von Currivus und GorEBEL* beobachtet wurde, hat 
E. Fiscurr® spiter hiufig in der Weise benutzt, daB er die Ester im 
geschlossenen Rohr auf 160—180° erhitzte. 

Wihrend sie meist befriedigende Ausbeuten liefert, verliuft sie bei Amino- 


siuren, die am «-Kohlenstoffatom 2 Alkyle enthalten — z. B. (CH,),C(NH,)-CO,H — 
schlecht®. 


Kine weitere Methode’, die namentlich fiir den Aufbau ,,gemischter“ 
Dioxo-piperazine zweckdienlich ist, beruht auf der Wechselwirkung 
zwischen Ammoniak und den Aminosiureestern, in deren Amino-Gruppe 
ein «-halogeniertes Acyl eingefiihrt ist; sie ist schon in Bd. I, Tl. I, 
S.743 durch eine Gleichung erliutert. — In besonders naher Beziehung 
stehen die Dipeptide (vgl. Bd. I, Tl. II, 8. 741 ff) zu den Dioxopiper- 
azinen; der Ubergang’ erfolgt zuweilen recht glatt beim Schmelzen und 
kann bei niederer T'emperatur durch Kinwirkung von alkoholischem 
Ammoniak auf die Ester vollzogen werden, z. B.: 


CH(CH,)-CO-00,H, CH(CH,)-CO 
HNC a SNH + C,H,0 P 
\co-CH(CH,) Gere Cus. CH(CH,)“ 


SS ee 


NH + 2H,0 . (N) 


2 


' Vel.: Konter, A. 134, 369 (1865). — Prev, A. 184, 372 (1865). 

* Vgl. C. r. 153, 1078 (1911). A. ch. [9] 1, 521 (1914); 2, 241, 245, 247, 
255, 257, 261. — S. wun Barsrano, B. 34, 1503 (1901). _- Cutan R. Al Ls fot 
24, I, 822 (1915). ; 

® Mamuarp, A. ch. [9] 4, 225 (1915). * J. pr. [2] 37, 170, 173 (1888). 

5 Vgl. B. 34, 486 (1901); 39, 548, 557 (1906). 

° Vgl. Rosenmunp, B. 42, 4471 (1909). 

* Vgl. KE. Fiscoer, B. 39, 557 (1906). 
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Mehrfach hat man Homologe des 2.5-Dioxo-piperazins aus den 
Produkten der Protein-Hydrolyse isoliert!. Ihr Auftreten hierbei ist 
wohl auf eine Umwandlung der durch partielle Hydrolyse entstandenen 
Dipeptide (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 746) zuriickzufithren?, wenn auch die 
Méglichkeit nicht ausgeschlossen bleibt, daB der Piperazin-Ring schon 
in den Molekiilen mancher Proteine vorhanden ist®. 

Symmetrische N,N’-Diaryl-Derivate der 2.5-Dioxo-piperazine sind in groBer 
Zahl bekannt. Die Methoden fiir ihre Gewinnung* haben Wipman und ApbeEntus, 
sowie C. A. Biscuorr mit seinen Schilern ausgearbeitet. Analog Gleichung N (S. 1358) 
entstehen sie meist beim Erhitzen der o-Arylamino-Fettsiuren (wie C,H;-NH- 
CH,-CO,H) fiir sich oder mit Essigsiureanhydrid. Von den weiteren Verfahren sei 
noch die Behandlung der «-halogen-acylierten Amine mit alkobolischer Kalilauge 
erwéhnt; Beispiel: 


OE, 00. 
2CH,-C.H,-N-CO-CH,Br = CH,-C.H,-NC P SN-C,H,-CH, +2HBr. (Q) 
CO-CH,/ 


Die 2.5-Dioxo-piperazine sind farblose wohlkrystallisierte Stoffe von 
neutraler Reaktion; auch bei der ,,Formol-Titrierung“ (vgl. Bd. I, Tl. 1H, 
S. 735) verhalten sie sich als indifferente Kérper®. Da8 ihre Molekiile 
den Pyrazin-Ring enthalten®, ist durch die Reduktion des nach Glei- 
chung N (S. 1358) aus Alanip erhaltlichen Vertreters zum 2.5- Dimethy]- 
piperazin (vgl. S.1353—1355) mit Natrium in Alkohol bestatigt worden’. 
Wichtig fir die Beurteilung ihrer Struktur war auch der von F. Mytivs® 
erbrachte Nachweis, daB der analog Gleichung N aus Sarkosin (Bd. I, 
Tl. II, S. 750) entstehende Stoff bei der Oxydation mit Kaliumpermanganat 
symm.-Dimethyl-oxamid liefert: | 


oH NC SNH CH,-NH H-CH R 
3° Ne Ne ¥ es — ° N = 3 5 ( | 

DS COsCELC 2 s- vo SOO €O~ . , 
denn es erhellte daraus — auch abgesehen von den spater angefiihrten 


Molekulargewichts-Bestimmungen —, daB die Wasserabspaltung zur Ver- 
einigung zweier Molekiile der Aminosaure fihrt. ” 


1 Vgl.: E. Fiscner, ABDERHALDEN, B. 39, 753, 2315 (1906); 40, 3555 (1907). — 
ABDERHALDEN, Suwa, H. 66, 13 (1910). — Dakin, C. 1919, I, 819. — S. ferner die 
bei ,,Leucinimid“ S. 1363, FuBnote 2 zitierten Abhandlungen von Borr, Hiasrwetz 
und Hasermann, R. Conn, Kirrsausen, Satasxin, ABDERHALDEN und Fonx, Graves 
und Marsa... 

2? Vel. dazu Graves, Marsuatt, Am. Soc. 39, 114 (1917). 

3 Vgl.: E. Fiscuer, B. 38, 607 (1905). — ArpgrrHatpen, Lehrbuch der physiol. 
Chemie, 3. Aufl. (Berlin und Wien 1915), S. 885. 

“ Vgl.: Apenrus, Winman, B. 21, 1663 (1888). J. pr. [2] 38, 299, 305 (1888). 
— Biscnorr, B. 21, 1257 (1888); 25, 2951 (1892). — Asenius, J. pr. [2] 40, 425 
(1889). — Biscnorr, Nastvocer, B. 22, 1786, 1792 (1889). 

5 Gragotew, Bio. Z. 70, 119 (1914). 

6 Vgl. indes dazu Hzimrop, B. 47, 348 (1914). 

-? Hovsr, H. 34, 347 (1902). ® B. 17, 292 (1884). 
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Bemerkenswert ist die Leichtigkeit, mit welcher die niederen Glieder 
schon durch verdiinntes Alkali in der Kalte zu Dipeptiden aufgespalten 
werden? (s. Bd. I, Ti. II, S. 743). 

Bei der -elektrolytischen Reduktion an Quecksilberkathoden mit starker Uber- 
spannung entstehen unter villiger Spaltung o-Amino-aldehyde’. 

Fir die Benennung der einzelnen Vertreter zieht man den 
Namen, welche die Struktur als Piperazin-Abkimmlinge wiedergeben 
(vgl. dazu S.1356, 1357), in der Original-Literatur meist Bezeichnungen 
vor, welche die Beziehungen zu den Aminosduren oder Dipeptiden hervor- 
heben. Unter den hierfir gemachten Vorschlagen® (vgl. unten die Syno- 
nyme fiir 2.5-Dioxo-piperazin) erscheint besonders empfehlenswert die 
Ableitung von Dipeptiden, nach der z. B. das Produkt der Gleichung P 
(S. 1858) Alanylalanin-anhydrid zu nennen ist. 

2.5-Dioxo-piperazin* («,y-Diaci-piperazin, ,,2.5-Diketo-piper- 
azin“, ,@lycinanhydrid“, Glycylglycin-anhydrid, Cyclo-glycyl- 
glycin) — der einfachste Vertreter der Reihe, Formel IX auf S. 1357 —, 
krystallisiert in Tafelchen; es schmilzt, wenn es im Capillarréhrchen 
rasch erhitzt wird, bei 311—312° unter Zersetzung und sublimiert im 
Vakuum in feinen Nadelchen. Es ist in heiBem Wasser leicht, in kaltem 
viel weniger léslich, in starkem Alkohol fast unldslich. Seine basische 
Natur ist so schwach, daB es z. B. aus der Lésung in kalter rauchender 
Salzsaure durch Alkohol nicht als Hydrochlorid, sondern in freiem Zu- 
stand ausgefallt wird. Mit Neutralsalzen vereinigt es sich zu gut 
krystallisierten Verbindungen, wie C,H,O,N, + CaCl, + 2H,0. 

Das N, N’-Dimethyl-Derivat*® (,,Sarkosinanhydrid“) — vgl. 8S. 1359 
Formelreihe R — krystallisiert in Prismen, schmilzt bei 149—150° und siedet unter 
geringer Zersetzung bei etwa 350°; es lést sich sehr leicht in Wasser und Alkohol 
und schmeckt bitter. — Das N,N’-Diphenyl-Derivat® (1.4-Dipheny]-2.5-di- 


t Vieleeks ul cape B. 38, 607, 609 (1905); 89, 558 (1906). — E. Fiscurr, Raske, 
B. 39, 3987 (1906). — Venom Gouncoek: A. 354, 21 (1907). 


Abbau im Organismus: AsperRHALpEN, H. 55, 384 (1908). — AsDERHALDEN, 
Wacker, H. 57, 325 (1908). 


* Hemmrop, B. 47, 388 (1914). 

® Vel. Mamuarp, A. ch. [9] 3, 52 (1915). 

* Curtivs, Gisen, J. pr. [2] 37, 170, 173 (888) — Curtivs, H. Scuurz, B. 23, 
3041 (1890). — Baxsrano, B. 34, 1508 (1901). — E, Fiscuer, Fournzav, B. 34, 2869 
(1901). — KE, Fiscuer, Wrepe, C. 1904, I, 1548. — E. Fiscuer, B. 37, 2501; 25038 
(1904); 38, 607 (1905). — Donk, R. 26, 207 (1907)! — Francumont, Frrepmann, R. 
27, 192, 204 (1908). — Kemer, J. pr. |2] 78, 243 (1908). — Marxarp, ©. r. 153, 
1079 (1911). A. ch. [9] 1, 538 (1914); [9] 2, 241, 255 (1914). — Geaxe, Nason 
H. 92, 153 (1914). — Pray Wiarei, B. 48, 1292, 1306 (1915). — Buzreen, H. 
97, 299 (1916). 

Entsprecnendes Schwefel-Derivat Ec anca) atkins T. B. Jounson, Burn- 
Ham, C. 1911, II, 768. 

a FP. Myzzoa; B. 17, 287 (1884). — Matuarp, A. ch. [9] 3, 58 (1915). 

° P. J. Meyer, B. 10, 1967 (1877). — Biscuorr, B. 16, 1042 (1883); 21, 1257 
(4888); 22, 1775 (1889). — Arenius, B. 21, 1665 (1888). J. pr. [2] 40, 430.(1889); 
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0x0-piperazin) — zur Bildung vgl. &% 1359 — krystallisiert aus heiBem Alkohol 
und Eisessig in Nadeln, schmilzt bei 263° und ist ohne Zersetzung sublimierbar. 
Es wird durch alkoholisches Kali leicht zu N-[N-Phenyl-glycyl]-N-phenyl-glycin 
C,H, NH-CH,-CO-N(C,H,)-CH,-CO,H und weiter zu N-Phenyl-glycin C,H,-NH- 
CH,-CO,H aufgespalten. Durch Reduktion mit Zinkstaub und Salzsdure in Kisessig 
liefert es 1.4-Diphenyl-2-oxo-piperazin (S. 1356). Oxydation zu 1.4-Dipheny]l-tetra- 
oxo-piperazin s. 8. 1365. 
. Bei den Homologen des 2.5-Dioxo-piperazins bieten sich Stereo- 
_isomerie-Méglichkeiten. Fir die 3.6- Homologen mit zwei gleichen Alkylen 
liegen theoretisch die Verhiltnisse ganz ebenso, wie dies S. 1354 fir 
die 2.5-Dialkyl-piperazine angedeutet ist (vgl. daselbst die Formeln IV 
und V). Es sind zwei-inaktive Formen denkbar. Bei der trans-Form (V) 
ist die Inaktivitat durch intramolekularen Ausgleich der beiden im 
Molekiil vorhandenen, einander entgegenwirkenden Asymmetrie-Sitze be- 
dingt; bei der cis-Form (IV) dagegen verstarken sich die beiden asymme- | 
trischen Kohlenstoffsysteme in ihrer Wirkung, rufen daher optische 
Aktivitat hervor, die aber durch extramolekularen Ausgleich verschwindet, 
wenn IV sich mit seinem Spiegelbild vereinigt. Das Auftreten zweier 
inaktiven Formen hat in der Tat BiscHorr mit seinen Schiilern! bei 
den von optisch-inaktiven Materialien ausgehenden Untersuchungen iiber 
die N, N’-Diaryl-Derivate der homologen 2.5-Dioxo-piperazine (vgl. S. 1359) 
schon um das Jahr 1890 in einer ganzen Reihe von Fallen beobachtet; 
auch wurden IE EL der einen in die andere Form durch die 


Reaktionsfolge: 


CR hoe y/ EB: 00-08 
\co- CHR” \CO-CHR-NH-Ar 
5 CHR-CO 
Be he NO Nar (s) 
\co- SHR 


hierbei festgestellt. 


41, 79 (1890). — Havuspérrer, B. 22, 1802 (1889). — Biscnorr, Hauspérrer, B. 23, 


1987 (1890); 25, 2271 (1892). — Bursconorr, Trapesonzsanz, B. 25, 2932 (1892). — 
Vortainver, pE Moumriep, B. 33, 2468 (1900). — Kuuara, Caikasnich, Am. 24, 167 
(1900). — Conrap, Reinsacn, B. 35, 512 (1902). — LExuincer, Matsvoxa, H. 89, 
444 (1914). 


Uber weitere N,N’-Diaryl-Derivate vgl. z. B.: Biscuorr, Havuspérrer, B. 
23, 1991, 1999, 2003 (1890); 25, 2277, 2287, 2296 (1892). — Poxzax, J. pr. [2] 91, 
295 (1915). 

N- Bophanyy Derivat Levcus, Manassz, B, 40, 3241 (1907). — Dussxy, 
B. 52, 231 (1919). 

N,N’ Dibenzyl-Derivat und Ahnl.: Mannicu, Koupnat, B. 45, 314 (1912). 
— Mannicu, E. Tuierz, Ar. 253, 190 (1915). 

‘N, N’-Dibe maoylalerimats Scuerser, Reckiesen, B. 46, 2418 (1913). 

N, N’-Bis-[earboxy-methyl]-Derivat (2.5-Dioxo-piperazin- N, N’-di- 
essigsaiure): Joncxess, R. 27, 306 ff. (1908). — Dossxy, B. 50, 1693, 1696 (1917). 

1 Vgl.: Nasrvocet, B, 23, 2011, 2016, 2022 (1890). — Biscuorr, Hauspérrer, 
B. 25, 2298 (1892). — Biscuorr, Mintz, B. 25, 2316, 2322 (1892). — Ticersrepr, 
B. 25, 2919 (1892). — Biscuorr, B. 25, 2950 (1892). 


Muvee-Jaconson, org. Ch. IIs. (1.u. 2. Auf.) 86 (Marz 1920) 
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‘In sehr iitepnesietee Weise hat spater E. FiscHER mit seinen 
Schiilern! die Stereoisomerie-Méglichkeiten unter Beriicksichtigung der — 
optisch-aktiven Formen verfolgt. Er bediente sich hierbei des Aufbaus 
aus aktiven. ¢-Aminosduren tiber die Dipeptide. Indem er aktive Di- 
peptide, bei denen sowohl] das Aminoacyl a wie die das freie Carboxyl 
tragende Gruppe 3: 

XI) R-CH(NH,)-CO——NH-CHR-CO,H ~ 
eae a eat pwn bot 


/ 


a b 
einer und derselben aktiven Form (d oder /) der Aminosdure zugehéren, 
— z. B. d-Alanyl-d-alanin — unter vorsichtigen, die Racemisation ver- 


hiitenden Bedingungen anhydrisierte, gelangte er zu optisch-aktiven Di- 
oxo-piperazinen. Wenn aber die Anhydrisierung an Dipeptiden vor- 
genommen wurde, bei denen a der einen, 6 der entgegengesetzten aktiven 
Form der Aminosiure zugehért, — z. B. an d-Alanyl-/-alanin —, so ver- 
schwand bei der Anhydrisierung die optische Aktivitat, und es wurde 
ein inaktives Dioxopiperazin erhalten. Im Sinne der Theorie bedeutet 
dies, -daB die beiden asymmetrischen C-Atome, die in der offenen Kette 
des Dipeptids ungleichartig sind (s. 0. in Formel XI die Zeichen « und °) 
und daher auch bei entgegengesetztem Sinne ihrer Wirkung auf das 
polarisierte Licht sich in der GroéBe der Wirkung nicht aufheben, durch 
die Anhydrisierung gleichartig werden; das Ergebnis muf8 ein intra- 
molekular kompensiertes, also inaktives Molekiil sein, dem die trans- 
Konfiguration (V auf 8.1354) zukommt. KE. Fiscuer bestitigte auch 
die Erwartung, daB man zu diesem Ergebnis auf zwei Wegen gelangen 
kann, indem man die Teile a und b des Dipeptid-Molekiils miteinander 
vertauscht, dab man also z. B. aus d-Alanyl-/-alanin das gleiche inaktive 
Alanylalanin-Anhydrid erhalt, wie aus J-Alanyl-dalanin. Diese Er- 
fahrungen tiber Verschwinden der optischen Aktivitat durch Aufhebung 
der Ungleichartigkeit zweier Asymmetrie-Sitze verdienen auch deshalb 
Beachtung, weil sie den Zusammenhang zwischen Aktivitat und Asym- 
metrie der Kohlenstofiatome unabhangig von jeder speziellen Hypothese 
iiber die Ursache der Asymmetrie klarlegen. 


Das in den obigen Ausfihrungen als Beispiel herangezogene 3.6-Dimethyl- — 
2.5-dioxo- “Piperaates ((oactiniat »Alaninanhydrid“) stellt in seiner durch 


at Vel: E. Fiscuer, B. 39, 454, 574 (1906). — E. Fiscusr, Rasxe, B. 39, 3981 — 


(1906). — E. Fiscner, Koriter, A. 354, 40 (1907). 


* Prec, A. 134, 372 (1865). — Ricwarpson, Apams, Am. 20, 131 (1898). — 
E. Fiscuer, B. 34, 442 (1901); 39, 455, 467, 469 (1906). — Hover, H. 34, 350 (1902). 
— KE. Fiscusr, Kavrzscn, B. 38, 2376 (1905). — E. Fiscner, Rasxe, B. 39, 3983, 
3991, 3994 (1906), — Francuimont, Friepmann, R. 27, 194, 205 (1908). — Jona, H. 
83, 464 (1913). — Graziant, R. A. L. [5] 24, I, 825 (1915). — Matrarp, A. ch. [9] 
3, 71 (1915). 

Uber 3.6-Bis-oxymethyl-2.5- ren piperazin (,Serinanhydrid“) s.: 
E. Fiscuer, Suzuxi, B. 38, 4194 (1905). — E. Fiscuer, Jacoss, B. 39, 2949 (1906). 
— KE. Fiscuer, B. 40, 1502 (1907). — Kemper, J. pr. [2] 78, 244 (1908). 


3 : »Leucinimiad. 1863 


intramolekularen Ausgleich inaktiven “trans- Konfiguration (d-Alanyl-l-alanin- 
Anhydrid), die aus den Athylestern des d-Alanyl -alanins oder des /-Alanyl-d- 
alanins durch kaltes alkoholisches Ammoniak erhalten wird, — aus heiBem Wasser 
krystallisiert — rhombisch-holoedrische sechsseitige Tafeln dar und schmilzt bei 
27T— 278° (korr.) nach vorherigem Sintern. Andere inaktive Praparate mit dem 
Schmelzp, 282° (korr.) sind aus Alanin bzw. Alanin-athylester bei héherer Tem- 
_ peratur gewonnen worden; ob in ihnen vielleicht die racemische cis-Konfiguration 
vorliegt, 148t sich einstweilen nicht beurteilen. Die aktive, aus d-Alanyl-d-alanin 

bereitete .cis-Form (d-Alanyl-d-alanin-Anhydrid) schmilzt bei 297° (korr.) und 
zeigt [a]?,° =— 28-8° (in ca. 2°/,iger wiBriger Liésung). 

3.6-Dipropyl-2.5-dioxo-piperazin’ (,,Valinanhydrid“) schmilzt in der trans- 
. Konfiguration (d-Valyl-/-valin-Anhydrid) — aus /-Valyl-d-valin hergestellt — 
bei 316—318° (korr.). 

3. 6-Diisobutyl-2.5-dioxo-piperazin? (,,.LLeucinimid’) ist das am 
langsten bekannte Glied der Reihe. Man ist ihm schon frihzeitig unter 
den Produkten der hydrolytischen Zerlegung von Proteinen durch Sduren 
begegnet (Bopp, RirrnausEen, R. Cown u. A.); in neuerer Zeit hat man 
es auch bei der milderen Spaltung durch peptische oder tryptische Ver- 
dauung aus Oxyhaimoglobin (Sauaskry), sowie aus Casein und mehreren 
anderen Proteinen durch Hydrolyse mit Wasser allein (bei hoher Tem- 
peratur unter Druck) erhalten (Graves, Marsuatu). Die Schmelz- 
punkte der bei der Proteinspaltung und der bei der synthetischen Be- 
reitung aus Leucin (KonLEer, Marniarp u. A.) gewonnenen Praparate 
schwanken zwischen 260° und 295° Die beobachteten Abweichungen 
diirften darauf zuriickzufiihren sein, daB die verschiedenen stereoisomeren 
Formen in mehr oder weniger vollkommener Einheitlichkeit vorgelegen 
haben. Eine gréfere Gewahr fiir Erzielung sterischer Einheitlichkeit 
bietet die Herstellung aus Leucyl-leucinen (EK. FiscHer). Die aus J-Leucyl- 
l-leucin gewonnene cis-Form (/-Leucyl-l-leucin-Anhydrid) krystalli- 
siert aus kochendem Alkohol in langen Nadeln, schmilzt bei 277° (korr.), 
ist in heiBem Wasser schwer, in kaltem Kisessig leicht léslich und zeigt 


1 KE. Fiscuer, Scuenxer, A. 354, 20 (1907). — EE: Fiscuer, H. Scuemurr, A. 
363, 162 (1908). — KE. Krauss, M. 29, 112 (1908). 

2? Vgl.: Borr, A. 69, 28 (1849). — O. Hesse, Limericut, A, 116, 201 (1860). — 
Erxvenmeyver, A. 119, 17 (1861). — Kouter, A. 134, 369 (1865). — Tuupicuum, J. 
1870, 800. — Huasiwerz, Hasermann, A. 159, 328 (1871). — Destrem, Bl. [2] 30, 
481 (1878). — R. Coun, B. 29, 1786 (1896). H. 29, 283 (1900). — Ruirraavsen, B. 
29, 2109 (1896). — Satasxin, H. 32, 592 (1901). — E. Fiscuer, B. 34, 448 (1901); 
35, 1104 (1902); 39, 2920 (1906). — AspERHALDEN, H. 37, 486, 493 (1903), — 
Sataskin, Kowatewsky, H. 38, 573 (1903). — Bovveacxt, Locquin, BI. [3] 31, 1182 
(1904). — AspeRHALpEN, Funk, H. 53, 21, 27, 30 (1907). — KE. Fiscuer, Scuravrs, 
A. 354, 27 (1907). — E. Fiscuer, Korrxer, A. 354, 39 (1907). — E. Krauss, M. 
29, 1120 (1908). — Marmuarp, A. ch. [9] 3, 83 (1915). — Graves, MarsHatt, Am. 
Soc. 39, 112 (1917). 

3.6-Bis-[sek.-butyl]-2.5-dioxo-piperazin (,Jsoleucinimid): F. Eurucu, 
B. 40, 2550 (1907). 

3.6-Bis-[y-amino-n-butylj-2.5-dioxo-piperazin (,,.uysinanhydrid“): 
E. Fiscszr, Suzuxr, C. 1905, I, 354. B. 38, 4181 (1905). 
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(a]i° = ca. —48° (in ca. 8 /,iger Hisessig-Lésung); das optisch entgegen- 
gesetzte, aus d-Leucyl-d-leucin bereitete Praparat (d-LLeucyl-d-leucin- 
Anhydrid) zeigte den gleichen Schmelzpunkt bei etwas héherem Dreh- 
wert ([]i° = + 48-6°). Die trans-Form (d-Leucyl-l-leucin-Anhydrid), 
die sowohl aus d-Leucyl-i-leucin wie aus J/-Leucyl-d-leucin hergestellt 
worden ist,’ besaB in beiden Fallen den Schmelzp. 287—289° (korr.) bei | 
volliger Inaktivitat. Bemerkenswert ist, daB das Leucyl-leucin-Anhydrid 
der Aufspaltung gréBeren Widerstand entgegensetzt als die so leicht 
spaltbaren Anfangsglieder der Reihe; es bleibt bei zehntagigem Schiitteln 
mit schwacher alkoholischer Natronlauge in gelinder Warme unver- 
andert. 

Auch aus solchen «-Amino-Fettsiuren, welche nicht zu den Bausteinen der 
Proteine gehéren, — z. B. «-Amino-isobuttersiure — sind entsprechende Dioxo- 
piperazine bereitet worden’. 

Von den ,,gemischten“ Homologen® des 2.5-Dioxo-piperazins — 
d. h. solchen, in denen die Glieder 3 und 6 des Rings strukturell nicht 
gleichartig sind, — mégen diejenigen erwahnt werden, die bei der Hydro- 
lyse von Proteinen beobachtet worden sind. Aus dem Seidenfibroin 
wurde ein aktives 3-Methyl-2.5-dioxo-piperazin erhalten, das auch 
aus Glycyl-d-alanin synthetisch bereitet wurde und demnach das Glycyl- 
d-alanin-Anhydrid darstellt. Kbenfalls in aktiver Form, die synthe- 
tisch aus /-Leucyl-glycin herstellbar ist und als Glycyl-J-leucin-An- 
hydrid bezeichnet werden kann, entsteht das 3-Isobutyl-2.5-dioxo- 
piperazin bei der gemaBigten Hydrolyse des Elastins; an seiner in- 
aktiven (d + l-)Form ist festgestellt worden, da8 es durch Aufspaltung 
mit schwacher Natronlauge bei gewéhnlicher Temperatur ein Gemisch 
von Leucylglycin und Glycylleucin gibt, in welchem das Leucylglycin 
vorwiegt. 3-lsopropy!-6-sek.-butyl-2.5-dioxo-piperazin (d-Valy1-/- 
isoleucin-Anhydrid) tritt unter den Produkten der Siurespaltung von 
Caseinogen auf. 


1 Vgl.: E. Fiscoer, B. 34, 444 (1901). A. 340, 189 (1905). — E. Fiscurr, 
Raske, B. 39, 3984 (1906). — Francuimont, Friepmann, R. 27, 200, 206 (1908). — 
Rosenmunp, B. 42, 4475 (1909). — Gaxrier, B. 44, 60 Anm. (1911). — Freytag, B. 
48, 651 (1905). - 

* Vel.: E. Fiscazr, Orro, B. 36, 2113 (1903). — E. Fiscass, B. 38, 605 (1905); 
39, 2895, 2913, 2917 (1906). A. 340, 146, 163, 183 (1905). — E. Fiscner, AppEr- 
HALDEN, B. 39, 753, 756, 2316, 2319 (1906); 40, 3552, 3555, 3558 (1907). — E. Fiscuer, 
A. Scuuize, B. 40, 948 (1907). — E. Fiscner, Scuenxer, A. 354, 15, 19 (1907), — 
EK. Fiscuer, Scuravta, A. 354, 21 (1907). — E. Fiscaer, Kropr, A. 362, 346 (1908). 
— KE. Krauss, M. 29, 1119 (1908). — Kemper, J. pr. [2] 78, 245 (1908). — E. Fiscner, 
H. Scuersirr, A, 363, 142, 150, 156 (1908). — E. Fiscuer, Srernerorver, A. 365, 170 
(1909). — E. Fiscuzr, Guunp, A. 369, 252 (1909). — Aspgruatpen, P. Hirsca, Scuuter, 
B. 42, 3406, 3408 (1909) — Rosenmunp, B. 42, 4470 (1909). — AxspERHALDEN, 
Scuuter, B. 48, 909 (1910). — E. Fiscuzr, Rosner, A. 375, 202, 205 (1910). — 
ABDERHALDEN, Cuana, H. 77, 473 (1912). — Matarp, A. ch. [9] 4, 225 (1915). — 
Berce.t, H. 97, 300, 302 (1916). — Daxin, C. 1919, I, 819. 


2. 6-Dioxo-piperaxin; gine elas Sees 


2, 6-Dioxo- piiecanta’ Amisndigeetimiad res s. Formel X auf 8.1357 — 
ist das innere Imid der Diglykolamidsaure (Bd. I, TI. II, S. 752). Aus deren Diamid 
entsteht es beim Erhitzen unter 15 mm Druck: 


H,N +CO-CH, e 0-CH, 
NH = NH, + HNC (T) 
H,N-CO-CH,” 0-CH, yap 


wobei sich aber zugleich eine zweite Reaktion im folgenden Sinne: 


___ /OH,:CO- NH, 
2H,N-CO-CH,-NH 
/CH, -CO 


_ 2NH, + H.N-CO-CH.-NC i »N-CH,-CO-NH, (U) 
F C 2 


— 4hnlich Gleichung N auf S. 1358 — abspielt. Dieses Dioxopiperazin beginnt 
bei 212°, sich zu zersetzen, und verkohlt vollstindig zwischen 218° und 220°. Sein 
durch absolute Salpetersiure entstehendes N-Mononitro-Derivat gibt beim Er- 
wirmen in waBriger Lésung einen indigoblauen amorphen Stoff, der in den ge- 
brauchlichen organischen Lésungsmitteln unldslich ist, von Alkali dagegen leicht 
mit dunkel rotbraungelber Farbe aufgenommen und durch Sduren wieder daraus 
abgeschieden wird. 


Trioxo-piperazin® ist bisher weder als solehes noch in Form von Derivaten 
mit Sicherheit bekannt. 

Tetraoxo-piperaxin ist schon in Bd. I, Tl. Il, 8. 323—324 als Imid 
der Oxalsiure behandelt worden; nachgetragen mag noch werden, dab 
es ein krystallisiertes Natriumsalz von der Zusammensetzung NaC,HO,N 
gibt. Bemerkenswert ist, daB seine N-Alkyl- und N-Aryl-Derivate 
recht glatt aus den entsprechenden Derivaten der Dioxo-piperazine 
(sowohl 2.3-, wie 2.5- und 2.6-) durch Oxydation erhalten werden. 

N,N’-Dipheny1-tetraoxo-piperazin® O,H;-N<(CO-CO], >N-C,H, schmilzt 
oberhalb 300°, ist in allen Lésungsmitteln sehr schwer léslich, wird beim Kochen 
mit rauchender Salzsdiure nicht verdndert, zerfaillt dagegen beim Kochen mit Al- 
kalien leicht in Anilin und Oxalsiure. Durch Chromsiure in siedendem Lisessig 
wird es zu Diphenylparabansaure oxydiert. 


1 Vgl.: Jonexees, R. 27, 305 (1908). — Daheear er Dussky, C. 1912, II, 
1429. R. 36, 87 (1916). — Donsey, B. 49, 1039, 1041 (1916); 50, 1686, 1706 (1917); 
51, 224 (1918). 

Uber N-Aryl-Derivate vgl.: Havspérrer, B. 22, 1796 (1889). — Brscuor, 
B. 22, 1809 (1889); 25, 2953 (1892). — Buiscuorr, Hauspérrer, B. 23, 1990 (1890). 
— Deortscu, J. pr. [2] 76, 350 (1907). — Dosszy, B. 52, 226, 229 (1919). 

4(N)-Benzolsulfonyl-Derivat: Jonnsox, Mc Corium, Am. 85, 56, 64 (1906). 
— Dussxky, B. 52, 218 (1919). 

Homologes: Cramician, Stuser, B. 39, 3944, 3954 (1906). — Dussky, B. 49, 
1046, 1057 (1916). 

® Vel.: Biscuorr, B. 25, 2941, 2954 (1892). — Bornwarer, R. 31, 131 (1912). 

5 Apentus, J. pr. [2] 41, 80 (1890). — Biscuorr, Nastvocer, B. 23, 2028, 2051 
(1890). — Biscnorr, B. 25, 2954 (1892). 

Vgl. weiter iiber Derivate des Tetraoxopiperazins: Asenius, J. pr. [2] 47, 187 
(1893). — Bornwarer, R. 31, 129 (1912). — Dossxy, B. 49, 1037, 1041 (1916); 52, 
215- (1919). 


1366 : Pyraxin- Carbonsduren. 


Carbonsauren der Pyrazin-Reihe. 


Fir die Oxydation der Pyrazin-Homologen zu entsprechenden Carbon- 
siuren eignet sich am besten das Kaliumpermanganat. DaB der Pyrazin- 
Kern sich hierbei aber als nicht sehr bestindig erweist, wurde schon 
S. 1348 hervorgehoben. Eine grofere Bestindigkeit zeigt sich, wenn 
er mit Benzol orthokondensiert ist?. Denn das Benzopyrazin (Chinoxalin, 
s. S. 1374) ergibt in guter Ausbeute die Pyrazin-2.3-dicarbonsaure: 


N N 
ies ae ag es (Vv) 
Nx ee HO,C-_ ; 

N N 


Der Benzolkern fallt also hier der Zerstérung leichter anheim, als der 
Pyrazinkern. Bemerkenswert ist, daB er sogar leichter angegriffen wird 
als Methyle, die in den Pyrazin-Kern eingefiigt sind: 


N N 
RS Ke _-“™\_CH 
li ee, ee ee ww) 


Wie auch Carboxyl in den Pyrazin-Kern eingetreten sein mag, stets 
ist es einem Stickstoffatom des Kerns benachbart. Alle Kern-Carbon- 
siuren des Pyridins ahneln demgemi&B den «-Carbonsiuren der Pyridin- 
Reihe: sie geben mit Kisenvitriol gelbe, rote bis blauviolette Farbungen 
_(vgl. S. 865) und spalten sehr leicht — am glattesten durch Erhitzen 
mit Kisessig unter Druck — das Carboxyl oder die Carboxyle ab (vgl. 
S. 868). Ihr Verbindungsvermégen mit Sauren ist gegeniiber den Pyridin- 
earbonsduren (vgl. dazu 8. 865) erheblich abgeschwacht*. 

Pyrazin-monocarbonsiiure+ HO,C-C,H,N, krystallisiert aus Wasser wasser- 
frei in farblosen Prismen, schmilzt bei ca. 225°, indem sie dabei unter stiirmischer 
Kntwickelung von Kohlendioxyd Pyrazin gibt, und sublimiert bei vorsichtigem Er- 
hitzen (schon bei 100°) unzersetzt. Sie reagiert stark sauer, lést sich leicht in 
heiBem, ziemlich schwer in kaltem Wasser und gibt mit Eisenvitriol rotgelbe 
Farbung. — Pyrazin-2.3-dicarbonsiiure*® (HO,C),C,H,N, — Bildung s. 0. in Formel- 
reihe V — krystallisiert aus Wasser mit 2H,O, schmilzt wasserfrei bei 193° unter 
starkem Schiumen, ist auBerordentlich leicht léslich in Wasser und farbt sich mit 
Kisenvitriol bordeauxrot. Bei der Destillation im Vakuum gibt sie die Mono- 
carbonsiiure neben wenig Pyrazin; beim Erhitzen mit Eisessig auf 180° liefert sie 


1 Srorur, J. pr. [2] 47, 477 (1893). 

° Vgl.: Gasriet, Sonn, B. 40, 4850 (1907). — K. A. Borrcner, B. 46, 3086 (1913). 

5 Vgl. Srorur, J. pr. [2] 47, 865 (1898). 

* L. Wotrr, B. 26, 723 (1893). — Srornr, J. pr. [2] 51, 468 (1895). — Gazrrer, 
Sonn, B. 40, 4855 (1907). 

5 Gapriet, Sonn, B, 40, 4851, 4855 (1907). 
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reichlich Pyrazin. Durch Kochen mit Thionylchlorid oder Essigsiureanhydrid wird 
pay : co 
sie in ihr Anhydrid OS G9 CotaNa iibergefiihrt. — Pyrazin-2.5-dicarbon- 


stiure * — das Oxydationsprodukt des 2.5-Dimethyl-pyrazins (S. 1349—1350) — krystalli- 
- siert ebenfalls mit 2H,O, bleibt aber im Capillarréhrchen bis etwa 270° unveriindert, 
sublimiert dann rasch, ohne zu schmelzen, und ist in Wasser sehr schwer ldslich 
(analog der Terephthalsiure). Beim Erhitzen mit Eisessig auf ca. 200° zerfallt sie 
glatt in Kohlendioxyd und Pyrazin. — Pyrazin-2.6-dicarbonsiiure? entsteht neben 
der 2.5-Dicarbonsiure als Hauptprodukt durch Carboxyl-Abspaltung aus der Tri- 
earbonsiure (vgl. unten). Sie krystallisiert mit 2H,0O, schmilzt-im Capillarrohr bei 
ca. 220° unter stiirmischer Gasentwickelung, lést sich in kaltem Wasser ziemlich 
schwer, in warmem leicht und wird durch Kisenvitriol lebhaft rot bis violettrot 
gefarbt. — Pyrazin-tricarbonsiure® (HO,C),C,HN, — aus 2.5-Dimethyl-3-ithyl- 
pyrazin (vgl. S. 1846) durch Oxydation erhiltlich — schieBt aus Wasser mit 2 Mol. 
Krystallwasser in Nadelchen oder Blattchen an, schmilzt wasserfrei bei etwa 190° 
unter stiirmischer Gasentwickelung, lést sich schon in kaltem Wasser ziemlich 
leicht und gibt mit Eisenvitriol intensiv rotviolette Farbung. _Beim Kochen der 
verdiinnten wiBrigen Lésung oder bei langerem Kochen mit Eisessig liefert sie im 
Wesentlichen ein Gemisch der 2.5- und der 2.6-Dicarbonsdure (s. 0.). — Aus Tetra- 
methylpyrazin (S. 1350) erhilt man durch Oxydation mit Kaliumpermanganat die 
Pyrazin-tetracarbonsiure* (HO,C),C,N, + H,0O. Sie bildet wei8e Blattchen, schmilzt 
bei 204—205° unter Zersetzung, lést sich in warmem Wasser sehr leicht und gibt 
mit Eisenvitriol eine violett- bis kirschrote Farbung. Wa4&hrend die neutralen Alkali- 
salze in Wasser sich leicht lésen, sind die sauren Alkalisalze, wie (NaO-CO), 
(HO,C),C,N, + 2H,O, in kaltem Wasser schwer léslich; das zweifach saure Kalium- 
salz spaltet beim Erhitzen mit Wasser auf etwa 200° Kohlendioxyd ab und gibt 
neben anderen Produkten Pyrazin und dessen 2.5-Dicarbonsdure. 


Aus 2.5-Dimethyl-pyrazin erhalt man durch Oxydation mit einer beschrankten 
Menge von Kaliumpermanganat die 5-Methyl-pyrazin-2-carbonsiiure® (vgl. Formel- 
yeihe F auf §. 1349). In ahnlicher Weise kommt man vom Tetramethylpyrazin zur 
3.6-Dimethyl-pyrazin-2.5-dicarbonsiiure®, fiir welche die Substituenten-Stellung 
sich daraus ergibt, da8 ihr Didthylester (Schmelzp.: 85-5°, Siedep.: 315—317° 
{korr.]) analog Gleichung A und B auf S. 1345 aus o-Amino-acetessigester (Bd. I, 
Tl. Il, S. 1146) beim Stehen an der Luft gebildet wird. 

5-Oxyniethyl-pyrazin-2-carbonsiure’ (HO-CH,)(HO.C)C,H,N, tritt im Harn 
von Kaninchen nach Verfiitterung von Fructosazin (S. 1356) auf. 


Auch Carbonsiuren mit hydriertem Pyrazinkern sind bekannt’. 


1 Srozur, J. pr. [2] 47, 487 (1893); 51, 452 (1895); 55, 254 (1897). — L. Wotrr, 
B. 26, 722 (1893). — Spmo, B. Ph. P. 10, 285 (1907). — Srorrs, B. Ph. P. 11, 22, 
32 (1908). . 

' # Sroresr, J. pr. [2] 55, 257 (1897). 

8 Srorur, J. pr. [2] 47, 490 (1893); 55, 248 (1897). — BrapsHaw, STEPHEN, 
Weizmann, Soc. 107, 813 (1915). 

4 L. Wourr, B. 26, 722 (1893) 

5 Sroznr, J. pr. [2] 47, 480 (1893); 51, 464 (1895). 

5 Wieiticrr, B. 15, 1051 (1882). — Orconomipes, B. 19, 2524 (1886). — Gasriz, 
Posner, B. 27, 1142 (1894). — Kauiscuer, B. 28, 1515 (1895). 

1 Srotre, Bio. Z. 12, 499 (1908). 

- * Vgl. z. B. Toomas-Mamert, Wet, Bl. [3] 23, 439 (1900). 
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1368 Diphenyl-pyraxine. 


Erwihnt sei der Diithylester der 2.5-Dioxo-piperazin-3.6-diessigsdure* 
— Formel XII (s. u.) —, der nach der allgemeinen Bildungsreaktion der Dioxo- 


Sales ate ner te tge nT 
CO-CH(CH,-CO-0C,H,)” 
piperazine (s. S. 1358) aus Asparginsiure-diithylester (Bd. I, Tl. II, S. 779) entstebt. 


XII) HNC 


Neunundvierzigstes Kapitel. 


Mehrkernige nichtkondensierte Pyrazin-Systeme. 
(Arylierte Pyrazin-Kérper u. dgl.) 


Die arylierten nichthydrierten Pyrazine® sind zum Teil langer bekannt 
als die entsprechenden alkylierten Pyrazine (Pyrazin-Homologe, S. 134 


bis 1350). 
Fir den Eintritt von zwei Phenylen hat man alle drei Stellungsméglichkeiten 
verwirklichen kénnen. 2.3-Diphenyl-pyrazin® — aus seinem Dihydrid [5.6-Di- 


phenyl-pyrazin-dihydrid-(2.3) auf S. 1371] durch Destillation, wie auch durch Er- 
hitzen mit alkoholischem Kali entstehend — krystallisiert aus 50°/,igem Alkohol in 
farblosen Tafeln, schmilzt bei 118—119° und siedet unter geringer Zersetzung bei 
340°. Es ist unléslich in Wasser, leicht léslich in Alkohol und wird aus seiner Losung 
in konzentrierten Séiuren durch Wasser ausgefallt; in konzentrierter Schwefelsdure 
lést es sich mit goldgelber Farbe. Von verdiinnter Salpetersdure wird es bei 100° 
langsam unter Bildung von Benzil zersetzt. Mit Natrium in Amylalkohol reduziert, 
liefert es zwei stereoisomere Diphenylpiperazine. — 2.5-Diphenyl-pyrazin‘* wurde 
zuerst 1876 unter den Produkten der Einwirkung von Ammoniak auf Phenacyl- 
halogenide C,H,-CO-CH,Hlg beobachtet und ,,[soindol genannt, da ihm anfing- 
lich die empirische Formel C,H,N eines Indol-Isomeren zuerteilt wurde, die erst 
spiter durch die richtige Formel C,,H,,N,. ersetzt wurde. Seine Entstehung bei 
dieser Reaktion, die ein Gemisch mehrerer K6rper (vgl. 8. 1369) ergibt, ist durch 


1K. Fiscuex, E. Korntas, B. 37, 4586, 4601 (1904). 

> AuBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen vgl. noch z. B.: 
Court, Bl. [3] 17, 76 (1897); 25, 930 (1901). — Minovyicr, Bente, C. 1916, I, 476. 

5 Mason, Soc. 55, 99, 101 (1889). — Mason, Dryroos, Soc. 63, 1297 (1893). 

4 Sraepet, Rijanerer, B. 9, 563 (1876). — Srarpgt, B. 10, 1832 (1877). — 
SragpeL, Krzrmscamipt, B. 11, 1744 (1878); 13, 836 (1880). — P. FrrepnAnper, J. 
1879, 475. — L. Wourr, B. 20, 432 Anm. (1887). — E. Braun, V. Meyer, B. 21, 
1278 (1888). — Cur. Scumipt, B. 22, 3254 (1889). — Mason, Winper, Soc. 63, 1363 
(1893). — Kors, A. 291, 279 (1896). — Kuncxent, Vossen, B. 35, 2295 (1902). — 
Japp, Knox, Soc. 87, 702, 704, 706 (1905). — Gasrizt, B. 41, 1130, 1134 (1908). — 
Turin, Caton, Soe. 97, 2524, 2530 (1910). 

Uber 2.5-Bis-[p-methoxy-phenyl]-pyrazin — ein bemerkenswertes Bei- | 
spiel fiir die Bildung ,,fliissiger Krystalle‘ — s. Turin, Soc. 97, 2497, 2505 (1910). 
— S. auch Rimin, G. 34, If, 287 (1904). f 


Tetraphenyl-pyraxin. 1369 


Umwandlung primar gebildeten Phenacyiamins C,H,-CO-CH,-NH, im Sinne der 

Gleichungen A und B auf §. 1345 zu erkliren; das hierbei nach A als Zwischen- 

produkt zu erwartende Dihydrid ist isoliert worden (vgl. 8.1871—1372). 2.5-Diphenyl- 

pyrazin schmilzt bei 194—195° und sublimiert in perlmutterglinzenden Blattchen; 

’ selbst aus schmelzendem Kali destilliert es fast unzersetzt heraus. Aus heiBem 
Alkohol erhalt man es in schwach gelben Blattchen; in gré8eren Krystallen bietet 
es einen besonders schénen Fall von Pleochroismus (gelb, rot, blau) dar. In konz. 
Schwefelsiure lést es sich mit rotgelber Farbe. Durch Einleiten yon Bromwasser- 

_ stoff in die Eisessig-Loésung erhilt man das Bis-hydrobromid C,,H,,N,, 2HBr 
in goldgelben Krystallen, das durch Wasser — auch schon durch feuchte Luft — 
leicht dissoziiert wird. — 2.6-Diphenyl-pyrazin! entsteht beim Erhitzen von Di- 
phenacylamin mit alkoholischem Ammoniak: 


CH,-CO-C.H, — wy CH:C,0,H,  _ CH—C.-C,H 
ic ee UNC CO eSNE ee NN 
CH,-CO-C,H, \CH : 070,H, \ou : 026,H, 


und findet sich daher neben 2.5-Diphenyli-pyrazin in dem Gemisch, das durch Ein- 
wirkung von Ammoniak auf Phenacyl-halogenide gebildet wird, Ks stellt farblose 
Nadeln dar, schmilzt bei 92° und lést sich in konz. Schwefelsiure orangegelb. 
Beim Erhitzen mit konz. Jodwasserstoffsiure und Hisessig wird es in Diphenacyl- 
amin zuriickverwandelt. 

Das vollstandig phenylierte Pyrazin — Tetraphenyl-pyrazin?(Ama- 
ron, ,Benzoinimid“, Ditolanazotid) — ist der am langsten bekannte 
Vertreter der Pyrazin-Reihe, gleichwie in der Furan-, Thiophen- und Imid- 
azol-Reihe die an allen Ring-C-Atomen phenylierten Derivate (s. S. 78, 
129 und 479) schon frihzeitig aufgefunden worden sind. Es wurde 
zuerst 1844 von Lavrent beobachtet. Seine Struktur wurde spater von 
Japp erkannt. Vielfach ist es aus Verbindungen der Diphenylathan- 
Reihe erhalten worden. So entsteht es z. B. beim Kochen von Diphenyl- 
athylendiamin mit Benzil in Alkohol: 


C.H;-CO _-H,N-CH-0,H, 


ee C.H;-C: N-C-O,H, 
C,H,-CO " H,N-CH-C,H, 


= 2H,0+H ; 
Re ee 77 Gt GiN.C.OH, 


(B) 


bequem darstellen l48t es sich aus, Benzoin durch Erhitzen mit Ammo- 
niumacetat. Die groBe Neigung zu seiner Bildung zeigt sich darin, 
daB es auch beim Kochen von Benzaldehyd mit Sdureamiden auftritt. 
Es krystallisiert aus Kisessig in farblosen Nadeln, schmilzt bei 246°, 


1 Mason, Winper, Soc. 63, 1368 (1893). — Turin, Soc. 97, 2496, 2498, 2501, 
2520 (1910). — Turtn, Caron, Soc. 97, 2524, 2531 (1910). — Gaspien, B. 46, 3861 
(1913). 

2 Laurent, A. 52, 356 (1844), — J. Erpmann, A. 135, 185 (1865). — Japp, 
Witson, Soc. 49, 825 (1886). — Jarp, Burton, Soc. 51, 101 (1887). — Potonowskxr. 
B. 21, 489 (1888). — E. Braun, V. Meyer, B. 21, 1269 (1888). — G. Grossmann, B. 
22, 2302 (1889). — Levoxarr, J. pr. [2] 41, 333 (1890). — Bixow, B. 26, 1973 
(1893). — Japp, Davinsoy, Soc. 67, 35 (1895). — Feist, Arnstein, B. 28, 3168, 3171, 
3180 (1895). — Snare, Brooke, Soc. 71, 528 (1897). — Swarz, Soc. 71, 528 (1897). 
— Corrivs, Kastner, J. pr. [2] 83, 219 (1911). — LEverzst, Mc Komsrr, Soc. 99, 
1747 (1911). 
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1370 C-Aryl-Derivate hydrierter Pyraxine. 


sublimiert bei héherer Temperatur ohne Zersetzung, ist in Alkohol sehr 
wenig léslich und wird von konz. Schwefelsiure mit blutroter Farbe 
aufgenommen. Bei der Behandlung mit Natrium in kochendem Amyl- 
alkohol bleibt es unveriandert. 


Wichtige Erginzungen zur Kenntnis des Pyrazin-Systems bringen 
die Untersuchungen iiber C-Aryl-Derivate hydrierter Pyrazine*. Denn 
hier wurden in mehreren Vertretern die partiell hydrierten Pyrazine 
bekannt, fiir die man unter den einkernigen Pyrazin-Kérpern nur wenige 
Beispiele besitzt (vgl. S. 1850—135]). 

Fir Dihydrierung des Pyrazin-Kerns gibt es die folgenden Még- 
lichkeiten : 


N N 
i HG; Bye: Il) ae ON 
HCY CH, HC. CH, 
: NH N 
1.2-Dihydrid 2.3-Dihydrid 
NH N 
HD HG; Age ae H,C~ SCH 
HC\ CH HC. _CH, 
NH : N 
1.4-Dibydrid 2.5-Dihydrid. 


Die Falle II, III und IV sind verwirklicht worden ?. 
Aryl-Abkémmlinge® von JI werden nach Masons Vorgang durch 
Wirkung von Athylendiamin und seinen Analogen auf Diketone von 
der Art des Benzils in siedender alkoholischer Lésung erhalten: 
C,H;-CO H,N-CH, C,H;:C : N- CH, 
0,H,.co.* a,n-cH, ~ *"*° + @y,.0:N-CH,” 
die Reaktion verlauft in dieser Weise auch noch bei dem Pheny!l- 
athylendiamin C,H,-CH(NH,).CH,-NH,, wiahrend bei Anwendung des 
Diphenyl-athylendiamins C,H,-CH(NH,)-CH(NH,)-C,H, das Dihydrid 
nicht faBbar ist, sondern gleich unter Abspaltung von Wasserstoff in 
den nichthydrierten Pyrazin-Koérper iibergeht (s. 8S. 1369 Gleichung B). 
Diese Dihydride werden durch Saduren leicht wieder in die Stoffe — 
Benzil und Diamine — zerlegt, aus denen sie aufgebaut wurden. Sie 
verlieren bei der Destillation Wasserstoff und gehen in die entsprechen- 


(C) 


1 Auer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen vygl. noch z. B.: 
J. Scumwpr, B. 34, 627, 3542. (1901). D.R.P. 126798 (C. 1902, I, 81). — Cu. Mayer, 
C. r. 138, 1612 (1904), — Scuresincer, B. 47, 2409 (1904). 

* Uber eine Verbindung, die als 3.6-Diphenyl-Derivat von I aufgefa8t wird, 
s. Japp, Knox, Soc. 87, 703, 705 (1905). : 

* Vgl.: Mason, B. 20, 268 (1887). Soc, 55, 99 (1889); 63, 1284 (1893). — 
Srracke, B. 21, 2363 (1888). — Mason, Dryroos, Soc. 63, 1293 (1893). — Feisr, 
Arnstein, B. 28, 3171, 3173 (1895). — Etnuorn, A. 205, 198, 218, 219 (1897). — 
Manveti, Maseru, G. 35, II, 572, 574 (1905). 
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fen nichthydrierten Pyrazine iber, “die durch verdiinnte Sauren nicht 
angegriffen werden. Beim Erhitzen mit Saureanhydriden liefern sie 
unter Verschiebung der Doppelbindungen Diacyl-Derivate des 1.4-Di- 
hydrids, z. B.: 


C.H;-C-N(CO-CH;)-CH 
C,H,-C-N(CO-CH,)-CH ° 


5.6-Diphenyl-pyrazin-dihydrid-(2.3) — Produkt der Gleichung C (S. 1370) — 
bildet gelbliche Prismen, schmilzt bei 160—161° und lést sich nicht in Wasser, 


_ sparlich in kaltem Alkohol, reichlich in warmem. 


Die Reaktion zwischen Diphenacylamin und alkoholischem Ammoniak: 


Ba CO- C,H; EE: CoO Hs 
NC + NH, = 2H,0 + HNC >NH (D) 
CH, -CO- C,H, CH : C—O,H; 


fiihrt zu einem Derivat des Dihydrids III. 
Dieses 2.6-Diphenyl-pyrazin-dihydrid-(1.4)! krystallisiert in orangegelben 


Nadeln, schmilzt bei 139—140° und oxydiert sich ander Luft allmahlich zu 2.6-Di- . 


phenyl-pyrazin. Seine blutrote Eisessig-Lésung wird durch Oxydationsmittel unter 
Bildung des Diphenyl-pyrazins entfairbt. In verdiinnter Salzsiure lést es sich mit 
braunroter Farbe, die bald verschwindet, indem Aufspaltung zu Diphenacylamin 
(Umkehrung von Gleichung D) erfolgt. 

_Diaryl-Derivate von IV isolierte GasrreL, indem er die Salze von 


 fettaromatischen «-Amino-Ketonen mit Alkalien bei LuftabschluB zer- 


setzte (vgl. dazu S. 1345—1346), z. B.: 


C,H, CH, 
CH,-CO = 
HN” NH, = 28,0 + ee Nw. (E) 
+ CO-CH, ye. CH,” 
C,H, C,H, 2 


Sie geben mit verdiinnter Salzsiure intensiv gefirbte Hydrochloride, 
verlieren leicht zwei Wasserstoffatome, um in die entsprechenden (weniger 
basischen) Abkémmlinge des nichthydrierten Pyrazins tiberzugehen, und 


werden beim Kocnen mit starker Salzséure zu Aminoketonen aufgespalten.. 


Diese Hydrolyse kann unter Umstinden zu einem Isomeren des zum 
Aufbau angewandten Aminoketons fibren, z. B.: 


GH, <-0,H, 
H C, H; : ; 
c i analog E CH Cy 2 
2H,N N-CH—CO om ig Trg SN 
C,H, CH, 
CH, C,H, 
: ; CH, C,H; 
A C2 CH. 
Ee NS ANG) paceemne 5 200—CH. NH: (F) 
SCH 07) 
Coe On, 
1 Gasriet, B. 46, 3861 (1913), — N-Derivate: Mason, Winper, Soc. 68, 


1855 (1893). 


1372 Triphenyl-pyraxin-tetrahydrid. 


wahrscheinlich findet hierbe1 vor Eintritt der Spaltung eine Verlegung 
der Doppelbindungen statt, wie dies durch die in obiger Formelreihe 
eingeklammerte, an dritter Stelle eingesetzte Formel angedeutet wird. 


3.6-Diphenyl-pyrazin-dihydrid-(2.5)! — Produkt der Gleichung E (8.1371) — 
bildet gelbe Krystalle, schmilzt bei 166—167° und gibt mit Eisessig eine Lésung, 
deren feuerrote Farbe sofort auf Zusatz von Brom und anderen Dehydrierungs- 
mitteln in Hellgelb umschligt, indem das entsprechende Diphenylpyrazin (2.5-Di- 
phenyl-pyrazin, S. 1368) sich bildet. — Die beiden in Formelreihe F (S. 1371) auf- 
gefihrten bindungsisomeren Dimethyl-diphenyl-pyrazin-dihydride-(2.5)? sind 
isoliert worden. Das aus o-Amino-propiophenon entstehende 2.5-Dimethyl-3.6-di- 
phenyl-pyrazin-dihydrid-(2.5) bildet als Hydrochlorid C,,H,,N,, HCl zinnoberrote 
Platten vom Schmelzp. 167—168°, wiihrend das 3.6-Dimethyl-2.5-diphenyl-pyrazin- 
dihydrid-(2.5) (s, die eingeklammerte Formel), welches aus o-Phenyl-c-amino-aceton 
CH,-CO-CH(C,H;)- NH, analog Gleichung E entsteht (Umkehrung der letzten Phase 
von Formelreihe F), als Hydrochlorid citronengelbe 'Tafelehen vom Schmelzp. 147° 
darstellt. Beide Dihydride gehen durch freiwillige Oxydation in ein und dasselbe 
Dimethyldiphenylpyrazin iiber. 

Als Vertreter des tetrahydrierten Pyrazin-Systems ist das 1.4.5-Triphenyl- 
pyrazin-tetrahydrid- (1.2.3.4) — Formel I, s.u. — zu nennen, das durch Einwirkung 
von Phenacylbromid auf Athylen-diphenyldiamin entsteht und durch Natrium in 


AGEs oe, a. 
Xo. H, 
p Cots: Pea Bret oth | c CoHy on HG Te: oi 
HCL CH, C.H,-Cl_/C-0H CH, Cl 
W_0,H, N ae 


Alkohol zu -Triphenyl-piperazin reduziert werden kann*. 


Auch iiber Oxy- und Oxo-Derivate des C-arylierten Pyrazin- 
Systems’ liegen Angaben vor. 


Die Formel If (s. 0) des 3.6-Diphenyl-2-oxy-pyrazins und die desmotrope 
Yormel IfI des 3.6-Diphenyl-2-oxo-pyrazin-dihydrids-(1.2) sind fiir Stoffe in An- 
spruch genommen worden, die bei der Einwirkung von Ammoniak auf Phenyl- 
glyoxal (II) und von Chlorwasserstoff auf Mandelsiurenitril (III) erhalten wurden‘. — 
Fiir die auf beiden Wegen gewonnenen Priparate wurden naheliegende Schmelz- 
punkte gefunden (ca. 200°). Wahrscheinlich sind sie miteinander identisch. 


' Gaprigen, B. 41, 1130, 1188, 1143 (1908). — Dararsgy, Srannacet, J. pr. [2] 
92, 277, 290 (1915). 

® GapriEL, B. 41, 1148, 1154 (1908). — Weitere Homologe: Hitpxssxmer, B. 
43, 2799 (1910). — enue B. 46, 3556 (1918). 

® Garzino, G. 21, II, 499, 502 (1891); 23,1, 9 (1893). — Uber ein Isomeres 
s. GABRIEL, Escuensacn, B. 31, 1582 (1898). 

* Vgl.: Enaxer, Hissaiesue B. 18, 2242 (1885). — Japp, Mitusr, Soc. 51, 30 
(1887). — H. Mixer, v. Pecamann, B. 22, 2559 (1889). — Mrnovicr, B. 32, 2207 
(1899). — Pinner, B. 35, 4135 (1902); 38, 1532 (1905). — Japp, Knox, Soc. 87, 
701 (1905). — S. auch Mc Coxsiu, Farry, Soc. 95, 584 (1909). . 

Uber C-Phenyl-Derivate des 2.5-Dioxo-piperazins s.: Hznzz, B. 32, 
3058 (1899). — E. Fiscuer, A. 340, 193, 203 (1905). ; 


C-Benxyl-Derivate des 2.5-Dioxo-piperaxins. 1373 


Unter den Verbindungen, welché den Pyraxin-Kern mit Benxol-Kernen 
durch Zwischenglieder verkettet enthalten', sind die vom Tyrosin sich ab- 
leitenden 2.5-Dioxo-piperazine (vgl. S. 1357 ff.) hervorzuheben. Durch 
Erhitzen von /-Tyrosin-methylester ist das 3.6-Bis-[p-oxy-benzyl]-2.5- 
diox0-piperazin (Formel IV, s. u.) in optisch aktiver Form — /-Tyro- 
sin-Anhydrid? — erhalten worden; diese schmilzt — rasch erhitzt — 
bei, 277—-280° (korr.) unter Braunfarbung und Zersetzung und ist in 
alkalischer Lésung stark linksdrehend. Ein ,,gemischtes“ Dioxo-piper- 


HC-N SCH 
CH, -C,H,-OH CH,-C- NH~ 
CH-CO CH-CO 
IV) HNC SNE re V) HN \NH 
CO-CH~ \co.cH” 
CH,-C,H,-OH CH, -C-NES oy 
HO-N:- 7 


azin des /-Tyrosins — das 3-[p-Oxy-benzyl]-2.5-dioxo-piperazin® 
(Glycyl-J-tyrosin-Anhydrid) — entsteht verhaltnismaBig reichlicl 
bei der Hydrolyse des Seidenfibroins durch starke kalte Salzsiure; es 
krystallisiert aus heiBem Wasser in farblosen Nadeln, schmilzt unscharf 
gegen 295° unter Zersetzung und ist in ammoniakalischer Lésung rechts- 
drehend. : 


Den Pyraxin-Kern mit Imidaxol-Kernen durch Zuischengleder verkettet findet 
man im 3.6-Bis-[imidazolyl-methy]]-2.5-dioxo-piperazin* (Histidin- Anhydrid) 
— Formel V, s.0. —, das durch Erhitzen von Histidinmethylester (vgl.‘S. 469 ff.) 
bereitet worden ist. 


1 Vgl. z. B.: Eruenmeyer, Lier, A. 219, 206, 208 (1883). — E. Scuutze, Bar- 
BIERI, J. pr. [2] 27, 347 (1883). — E. Fiscner, B. 34, 451 (1901). — Axexanprr, M. 
25, 1075 (1904). — RK. Franke, B. 38, 3724 (1905). — E. Fiscner, Buans, A. 354, 
4 (1907). — Sonn, B. 40, 4669 (1907). — Mc Compiz, Parry, Soc. 95, 589 (1909). 

— Bornwater, R. 36, 256 (1916). 
’ 2 KE, Fiscuer, Scurautu, A. 354, 35 (1907). 

8 E. Fiscuer, Appernarpen, B. 39, 2315, 2317 (1906). — E. Fiscuer, Scuravrta, 
A, 354, 28 (1907). 

4E, Fiscuer, Suzuai, B. 38, 4174, 4184 (1905). 
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1374 Orthokondensation von Pyraxin mit Benxol. 


Finfzigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyrazin-Systeme. I. Chinoxalin und 
andere aus Fyrazin durch einseitige Orthokondensation 
mit Kohlenstoffringen hervorgehende Systeme. 
(Chinoxalin-Kérper. — Naphthopyrazin und ahnliche Systeme. — Benzodipyrazin.) 


Der Pyrazin-Kern (vgl. Formel I und II auf 8.1345) enthalt zwischen 
zwei Stickstoffatomen zweimal je eine Zweikohlenstoffgruppe: Jede dieser 
Gruppen bietet die Méglichkeit, weitere Ringe durch Orthokondensation - 
anzugliedern. Fir den wichtigsten Fall — die Angliederung von 
Benzol — ergeben sich dadurch die beiden folgenden Systeme: 


N 
1) ia NS Benzopyrazin 11) ee De is ee Dibenzopyrazin 
ele is oder Chinoxalin ’ Si ep oder Phenazin. 


Von I sowohl wie von II leiten sich Systeme mit héherer Ringzahl 
ab, die durch Angliederung weiterer Ringe an die vorhandenen Benzol- 
ringe zustande kommen. In allen derart von I abgeleiteten Systemen 
ist der Pyrazin-Kern, wie in Formel.I selbst, einseitig kondensiert. 
In Formel IJ dagegen und den von ihr abgeleiteten Systemen héherer 
Ringzahl erscheint er doppelseitig kondensiert. 

Die einseitig kondensierten Systeme aus Pyrazin und Kohlenstoff- 
ringen bilden den Gegenstand dieses Kapitels; die doppelseitig konden- 
sierten werden in den beiden nichsten Kapiteln (S. 1388 ff., 1421 ff.) be- 
handelt. 


I. Chinoxalin-Koérper. 


Das Benzopyrazin — Formel III bzw. IV, s. u. — ist, wie auch © 
das Cinnolin (vgl. S. 1163) und das Chinazolin (S. 1231), dem Chinolin 
analog gebaut. Um hieran und zugleich an die Entstehung aus Glyoxal 
(vgl. unten) zu erinnern, fiihrte Hinsperc!, dem wir die ausfihrlichsten 
Untersuchungen iiber diese Verbindungsgruppe verdanken, den seither 
allgemein gebriiucblichen Namen ,,Chinoxalin“ ein. 


(5) (4) 
CH NS CH. 8 
6) HC“ “Cc~ SCH (3 Ea oe 
oe Rel b ee me = i ae 
7 CH (2) HC é 
Wo ee Se 
By si ae Ns OO 


(8) 


1 B. 17, 319 (1884). 


Bildungsweisen von. Chinoxalin-Korpern. 1375 


= 


Fast alle Bildungsweisen der Chinoxalin-Kérper beruhen auf 
Umsetzungen von Orthodiaminen der Benzol-Reihe; am wichtigsten ist 
» deren Reaktion mit Glyoxal und anderen 1.2-Dicarbonyl-Verbindungen. 
Sie fiihrt im einfachsten Fall zum Chinoxalin selbst: 


NH, COH _N: CH 


CH vu, + CoH 7 2H,O + CH. CH’ (A) 
Unabhangig voneinander entdeckten Hinsperc! und G. Korner? diesen 
Vorgang, der seit ihren Verdéffentlichungen (1884) sehr haufig zur Er- 
kennung*® sowohl! von Orthodiaminen wie von 1,2-Dicarbonyl-Verbindungen 
- benutzt worden ist (vgl. Bd. I, Tl. Il, 8. 828), da er sehr leicht unter- 
halb 100° (oft schon bei Zimmertemperatur) in wiBrigen, alkoholischen 
oder essigsauren Liésungen eintritt, und da die gebildeten Chinoxaline 
haufig durch charakteristische Kigenschaften ausgezeichnet sind. 


Wie die 1.2-Ketoaldehyde und 1.2-Diketone, wirken auch ihre Monoxime. 
Fir die Gewinnung der Chinoxaline ist es daher praktischer*, von diesen Monoximen 
auszugehen, wenn sie leichter zuginglich sind als die Diketone selbst (vgl. Bd. I, 
Tl. II, S. 823, 855). 

Ubée die Veradnderung des Reaktionsverlaufs bei Anwendung von N-mono- 
arylierten Orthodiaminen CxHy(NHR)(NH,) an Stelle der zweifach primaren Ortho- 
diamine CxHy(NH;), s. S. 1377 (Gleichung D) und S. 1383 Gleichung L. 

Auch mit a-balogenierten Ketonen® liefern die oa Chinoxaline (und 
nicht deren Dihydride): 


NH, . CHCI-R N=0: R 


H = HCl + H,O + H, H F B 
Cx ¥<na, * &O-R’ + + + Cx Teo GR (B) 


Zu Oxy-chinoxalinen, deren ‘Hydroxyl. im Pyrazin-Kern steht, ge- 
langte HinsperG® durch Hinwirkung der a-Ketonsiuren auf Ortho- 
diamine: 

NH, . CO-R . _N=C-R 


np ae = 2H, H 
CrHY< yu, * 60-08 re NCO: 


(Ca) 
Mit Hilfe der o-halogenierten Carbonsiureester kénnen Oxo-chinoxalin-tetra- 

hydride bereitet werden’, z. B.: 
_NH, CH,Cl ~ _NH-CH, 


: = HC! + 0,H,0 + CH,-C,H.< 
CHs- CH + 60.00,8, as * *\.NH-CO 


(Ch) 
Dagegen fihrt die Reaktion von o-Oxy-carbonsiuren mit Orthodiaminen nicht zu 
Chinoxalin-Abkémmlingen, sondern — indem nur das Carboxyl analog Gleichung B 
auf S. 485 in Wirkung tritt — zu Benzimidazol-K6rpern %. 


1B. 17, 319 (1884). 2B. 17 Ref., 573 (1884). 

$ Vgl. Hinspera, A. 237, 371 (1887). 

* Vgl.: Gasrret, Sonn, B. 40, 4853 (1907). — Bérrcner, B. 46, 3085 (1913). 
° Hinspere, A. 237, 328, 360, 368 (1887). ® A, 237, 328, 351 (1887). 
7 Vgl. Hinsserc, A. 237, 329, 361 (1887); 248, 77, 79 (1888). 

8 Bistrzycki, Pazeworski, B. 45, 3483 (1912). 
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1376 Chinoxalin. 


Die Struktur der Chinoxalin-Kérper wird durch ihre Entstehungs- 
weisen schon geniigend gewihrleistet. Doch ist es wichtig, dab GABRIEL 
in ihnen den Pyrazin-Kern noch ausdriicklich durch die schon S. 1366 
(Formelreihen V und W) mitgeteilte Oxydation zu Carbonsiuren der 
Pyrazin-Reihe nachwies!. — Fir die Kernbindung? kann aufer der 
Formel III (S. 1374), welche der Ertenmeyrer-GrApeschen Naphthalin- 
Formel nachgebildet ist, auch die Formel IV (S. 1374) mit Parabindung 
zwischen den beiden N-Atomen in Betracht gezogen werden. 

Die Bezifferung® erfolgt jetzt allgemein entsprechend dem 
Schema III auf S. 1374 (vgl. dazu 8S. 35, Nr. 3). 


Chinoxalin* (Benzo-pyrazin) wird nach Gleichung A (S. 1375) 
dargestellt, wobei man statt des Glyoxals selbst zweckmaBig dessen 
Verbindung mit 1 Mol. Natriumdisulfit (vgl. Bd. I, Tl. IJ, S. 815) an- 
wendet; die Reaktion ist in waBriger Liésung bei 50—60° innerhalb 
weniger Minuten vollendet. Das Chinoxalin bildet weiBe Krystalle, 
schmilzt bei 30-5° (mit eingetauchtem Thermometer bestimmt), siedet 
bei 229° und zeigt Dé#* = 1-133. Es lést sich in kaltem Wasser in 
jedem Verhaltnis und wird aus der wiBrigen Lésung durch Erwirmen 
oder durch Zusatz von Alkali abgeschieden; auch Alkohol und Ather 
nehmen es in jedem Verhaltnis auf. Sein Geruch ist in der Kalte 
chinolinahnlich, in der Wirme siechend. Durch Einleiten von Chlor- 
wasserstoff in die atherische Lésung erhailt man das Hydrochlorid 
C,H,N,-HCl in farblosen Nadelchen, die in Wasser leicht léslich sind; 
kocht man die waBrige Lésung des Hydrochlorids, so tritt der Geruch des 
Chinoxalins auf. Auch'das Sulfat C,H,N,-H,SO,, das aus der alkoholi- 
schen Lésung durch konz. Schwefelsdiure in silberglainzenden Blattchen 
ausfallt, ist in Wasser sehr leicht léslich. Bei lingerem Stehen mit der 
Aquivalenten Menge Methyljodid liefert Chinoxalin das Jodmethylat 


3, das aus Alkohol in priachtigen gelbroten Bla&ttchen 


krystallisiert. | 

2-Methyl-chinoxalin® ist bei gewéhnlicher Temperatur fliissig, erstarrt im 
Kis—Kochsalz-Gemisch, siedet bei 245—247°, mischt sich mit Wasser und reagiert — 
in wiBriger Lésung neutral; beim Eindampfen seiner salzsauren Lésung tritt Zer- ~ 
setzung ein. — 6-Methyl-chinoxalin® (Toluchinoxalin) siedet unter 748 mm 


1 Gasriet, Sonn, B. 40, 4850 (1907). — Boérrcuzr, B. 46, 3086 (1918). 

* Vgl.: Hinssera, A. 237, 333 (1887); 248, 84 (1888). — E:nuorn, A. 295, 
198 (1897). 

8 Alte Bezifferung: Hinspere, A. 292, 247 (1896). 

‘ Hinszere, B. 17, 320 (1884), A. 237, 333 (1887); 292, 245 (1896). — 
Korner, B. 17 Ref., 573 (1884). — Merz, Ris, B. 20, 1193, 1196 (1887). — Brian, 
Ph. Ch, 22, 383, 390 (1897). — Papoa, R. A. L. |5] 12, I, 393, 394 (1903). — GABRIEL, — 
Sonn, B. 40, 4850 (1907). 5 BorrcHeEr, B. 46, 3085 (1913). 

s K5anen B. 17 Ref., 573 (1884). — Hinssere, A. 237, 336 or — Bate 
Ph. Ch. 22, 390 (1897). 
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Tetrahydro-chinoxalin. 1377 


Druck bei 248° und zeigt D?° = (ett6. mit Brom in Chloroform-Lésung bildet 
es ein Perbromid C,H,N,Br, (groSe Krystalle von der Farbe des Kaliumdi- 
chromats). — 2.3-Dimethyl-chinoxalin! — aus o-Phenylendiamin und Diacetyl 
(bzw. dessen Monoxim) analog Gleichung A auf S. 1375 — bildet wasserhaltige 
Nadeln von der Zusammensetzung C,,H,,N, + 2H,0; es schmilzt wasserhaltig bei 
ca. 85°, wird dann wieder fest, fangt bei 104° an zu sintern und ist bei 106° zu 
einer klaren Fliissigkeit geschmolzen. 

Chinoxalin ist zwar leicht reduzierbar?, doch verlauft die Reduktion 
nicht in einer fiir die Gewinnung von Hydriden geeigneten Weise. Kin 
Derivat des 1.2-Dihydrids? — 3-Methyl-2-methylen-1-phenyl- 
ehinoxalin-dihydrid-(1.2) — entsteht sehr glatt bei der Kinwirkung 
von Diacetyl auf .V-Phenyl-o-phenylendiamin in kalter alkoholischer 
Lésung: 

C ao es 2H,O + O,H ee Sonaudk 


: D 
*“NNH(C,H,) © CO-CH, *“\N(C,H;)-C:CH, ) 


es bildet schwefelgelbe tafelformige Krystalle, schmilzt bei 89—90° und 
ist in Lésung wenig bestandig. 

Uber Aryl-Derivate des 1.2-Dihydrids s. S. 1384. 

‘Verbindungen, die als Homologe des 1.4-Dihydrids‘* angesehen werden, 
entstehen bei der Kondensation von Mesityloxyd mit Orthodiaminen in Gegenwart 
von Chlorwasserstoff. , 

Das 1.2.3.4-Tetrahydrid®— Tetrahydro-chinoxalin (Athylen- 
o-phenylen-diamin) — 148t sich aus dem Gemisch isolieren, das bei 
der Behandlung des Chinoxalins® mit Natrium in kochendem Alkohol 
entsteht. Aber glatter erhalt man es durch langeres Erhitzen von Brenz- 
catechin mit Athylendiamin im Rohr auf 200—210°: 


OH  H.N-CH, 


NH-CH, 
OH * H,N-CH, 


E 
NH-CH, (E) 


C,H, = 2H,0 + CH 


Es krystallisiert in weifen Blattchen, schmilzt bei 96-5—97°, siedet 
bei 303° (korr.) und ist in kaltem Wasser ziemlich sparlich, in heiBem 
reichlich léslich. Seine waBrige Lésung farbt sich mit etwas Eisen- 
chlorid bei starker Verdiinnung schén blau, bei. gréBerer Konzentration 
violett.. In alkalischer Lésung wird es durch Kaliumferricyanid zu 


Chinoxalin oxydiert. Es gibt mit nascenter salpetriger Saure das N,N’- 
Dinitroso-Derivat (Schmelzp. 168° unter Zersetzung). 


1 GasrieL, Sonn, B. 40, 4852 (1907). — Borrcner, B. 46; 3086 (1913).. 

Uber weitere Homologe vgl. z.B.: Hinsperc, A. 237, 368 (1887). — 
y. Pecumann, B. 20, 2544 (1887); 21, 1414 (1888). — Pavry, Lisck, B. 33, 504 (1900). 

2 Vgl.: Hinsserc, A. 237, 335 (1887). — Merz, Ris, B. 20, 1196 (1887). 

3 Vgl.: Kenrmann, Messincer, B. 25, 1627, 1866 (1892). — Decxer, Hocx, B. 
37, 1568 (1904). 

4 Exetey, We tts, B. 38, 2259 (1905). — Exeey, B. 39, 1646 (1906). 

’ Merz, Ris, B. 20, 1190 (1887). — Hrnspero, SrrupLer, A. 287, 225 (1895). 

6 Uber glatte Reduktion von 2-Isopropyl-chinoxalin zu 2-Isopropyl-chin- 
oxalin-tetrahydrid-(1.2.3.4) s. Conran, Hock, B. 32, 1209 (1899). 
87 (April 1920) 
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1378 Chlor- und Amino-Derivate des Chinozxalins. 


2.3-Dichlor-chinoxalin! entsteht aus 2.3-Dioxy-chinoxalin (S. 1379) durch Er- 
hitzen mit Phosphorpentachlorid; es schmilzt bei 150°. Seine beiden Halogenatome 
zeigen gegeniiber Aminen und Alkalien Austauschbarkeit. 


Ein Amino-Derivat, dessen Amino-Gruppe im Benzol-Kern steht, ist 
analog Gleichung A (S. 1875) durch Kondensation von 1.2.4-Triamino- 
benzol mit Glyoxal hergestellt worden. Dieses 6-Amino-chinoxalin’ 
(Schmelzp. 158—159°) bildet gelbe Nadeln und lést sich in konz. 
Mineralsiuren mit intensiv violetter Farbe, die beim Verdiinnen mit 
’ Wasser in Braunrot ibergeht. Sein Hydrochlorid C,H,N,-HCl stellt 
braunrote, griin schimmernde Krystallblattchen dar. 

‘ Befinden sich Amino-Gruppen im Pyrazin-Kern, also den Ring- 
stickstoffatomen benachbart, so ist mit der desmotropen, auf den hydrierten 
Kern gestiitzten Imino-Formulierung zu rechnen. Es ist aber wahr- 
scheinlich, daB der durch Kinwirkung von Dicyan auf o-Phenylen-diamin ? 
in guter Ausbeute entstehende, von Buapin entdeckte Stoff, fiir welchen 
die beiden Formeln V und VI (s. u.) in Betracht kommen, entsprechend V 
als 2.3-Diamino-chinoxalin aufzufassen ist; denn er verhalt sich 


N: C-NH, 


NH-C: NH 
. VI ei : 
N:C-NH, a Cait 


1 niles *“NNH-C: NH 
gegeniiber 1.2-Diketonen, w-Ketonsduren usw. ganz wie ein aromatisches 
Orthodiamin, reagiert also z. B. mit Benzil wie folgt: 

N:C-NH,  CO-C,H, 


OH = 2H,0 
S\N: 6-NH, ” CO-O,B, ais tee 


UN: C-N: 0-C,H, 


: F 
“SN: C-N: C-O,H, fee 


Er krystallisiert aus siedendem Wasser in blaBgelben Tafelu, schmilzt 
noch nicht bei 280°, sublimiert aber bei vorsichtigem Erhitzen und ist 
in Wasser schwer, in Alkohol leicht léslich. Beim Erhitzen mit Salz- 
saure gibt er im Wasserbade Amino-oxy-chinoxalin, bei 100° aber eine 
Verbindung von der Zusammensetzung des Dioxy-chinoxalins, 

Ebenso kénnen auch Oxy-Derivate, deren Hydroxyl im Pyrazin-Kern 
steht*, als Oxo-Derivate hydrierter Chinoxaline (s. S. 1380) formuliert 


‘ Hinssera, Potrax, B. 29, 784 (1896). — Moryrewsxr, B. 41, 805 (1908). 

Uber 6-Methyl-2.3-dichlor-chinoxalin s. Hinsserc, B. 16, 1532 (1883). 
A. 237, 350 (1887). 

Uber 2.3-Bis-[dichlor-methyl]-chinoxalin s, Levy, Wirre, A. 254, 90 
(1889). 

? Hinssperc, A. 237, 845 (1887). ; 

* Buavin, B. 18, 666, 672 (1885). — Hinspera, Scuwanres, B. 36, 4039 (1903). 

Uber 2.3-Dimethyl-6.7-diamino-chinoxalin s. Nietzs1, E. Miuuer, B. 
22, 443 (1889). at 

* Uber Ba-Oxy-Derivate der Chinoxaline bzw. ihre Alkylither vgl. z. B.: 
Korner, B. 17 Ref., 573 (1884). — Hocusrer Farsw., D.R.P. 38322 (Frou. 1, 220. 
— Nierzkr, Recuserc, B. 23, 1212 (1890). — Avrenrietu, Hinsserc, B: 25, 492 
(1892), — Kavrier, Wenzez, B. 34, 2240 (1901). : 


Oxy-Deritate des Chinoxalins. 1379 


werden. Das 2-Oxy-chinoxalin! [bzw. 2-Oxo-chinoxalin-dihydrid- 
(1.2)], das aus 3-Oxy-chinoxalin-2-carbonsaure (S. 1381) durch Abspaltung | 
von Kohlendioxyd entsteht, sublimiert in farblosen Nadeln, schmilzt bei 
265°, ist in Wasser schwer léslich und bildet mit Mineralsduren gelbe 
Salze. — 2,3-Dioxy-chinoxalin? (bzw. 2.3-Dioxo-chinoxalin-tetra- 
hydrid) wird durch Erhitzen von o-Phenylen-diamin mit Oxalsdiure 
(oder Oxalsaure-diathylester) leicht gewonnen: 


NH, , 00-08 


es Be * C-OH 
‘\.NH, CO-OH 


o “NN 2C-0H 


= 2H,0 + C,H (G) 
daher auch o-Phenylen-oxamid genannt. Es krystallisiert aus Wasser 
in langen weifen Nadeln, schmilzt bei 410°, lést sich sehr wenig in 
Wasser, leicht in verdinnten Alkalien und wird durch Kohlensaure 
wieder daraus gefallt. Beim Erhitzen mit Phosphorpentachlorid liefert 
es 2.3-Dichlor-chinoxalin (S. 1378). . 


6-Amino-2.3-dioxy-chinoxalin® wird durch Reduktion von 2.4-Dinitro- 
oxanilsaiure (O.N),.C,H,-NH-CO-CO,H in saurer Lésung erhalten. Durch Diazotieren 
geht es in eine sehr stabile Diazoverbindung iiber, die bei der Kuppelung beizen- 
ziehende Azofarbstoffe liefert. 


Hydroxyl in Seitenketten* enthalten die Chinoxalin-Kérper, welche 
aus Traubenzucker® durch langere Einwirkung von Orthodiaminen in 
konz. Lésung bei gelinder Warme und in Gegenwart von etwas Saure 
entstehen. Die Orthodiamine wirken hierbei in analoger Weise wie die 
Hydrazine bei der Osazon-Bildung (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 932), d. h. unter 
Oxydation des dem urspriinglich vorhandenen Carbonyl benachbarten 
Carbinols zu einem zweiten Carbonyl. Viel rascher bilden sich dem- 
gemiB die gleichen Stoffe durch Wirkung der Diamine auf das Oson 
(vgl. Bd. I, Tl. II, 8. 921, 935) des Traubenzuckers ohne Zusatz von 
Saure. 

Das in dieser Weise durch o-Phenylen-diamin entstehende 2-Tetraoxybutyl- 
ehinoxalin (,,Anhydroglyko-o-diaminobenzol“) — Formel VII, S. 1380 — 


1 Hinsserc, A. 292, 248 (1896). — Uber Homologe vgl.: Hiyszere, B. 19. 
484 (1886). A. 237, 351, 357, 363 (1887); 248, 75 (1888); 292, 249 (1896). — 
AutenrieTH, Hrinsserc, B. 25, 606 (1892). 

2 Ascuan, B. 18, 2939 (1885). — HrNsperc, Potran, B. 29, 784 (1896). — 
R. Mever, Seericer, B. 29, 2641 (1896). — Manvecu, Gatton, G. 31,1, 18 (1901). 
— Mory.ewser, C. 1908, I, 1632. BL. 41, 804 (1908). — Hinssere, B. 41, 2031 
(1908). — Bérsuxex, R. 37, 148 (1918). 

Uber 6-Methyl-2.3-dioxy-chinoxalin s.: Hinsperc, B. 15, 2693 (1882); 
16, 1531 (1883). A, 237, 347 (1887). — Buaprn, B. 18, 671 (1885). — Kiutine, B. 
24, 3032 (1891). — R. Meyer, Seezicer, B. 29, 2641 (1896). — R. Meyer, B. 30, 
168 (1897). 

3 Gauitnex, D.R.P. 77348 (Frou. 4, 1151). 

* Uber 2-Athoxymethyl-chinoxalin s. BrapsHaw, Srepnen, Weizmann, 
Soe. 107, 812 (1915). 

> Grigss, Harrow, B. 20, 281, 2205 (1887). — E. Fiscuer, B, 22, 92 (1889). 

Sus 


1380 Oxo-Derivate hydrierter Chinoxaline. 


krystallisiert aus kochendem Wasser in weiSen Nadeln von der Zusammensetzung 
- Ci9H,,0,N, + 2H,O, wird bei 100° wasserfrei, ist in kochendem Wasser und Alkohol 


N=CH NH———~— CO, 
VIl) OH VII) C,H, ren,” 
= pe Pate C-[CH-OH],-CH,-OH ’ es “N(CH, -C,H;)*CO 


ziemlich leicht léslich, in Ather unldslich. Es schmeckt bitter und reduziert 
Fentinasche Liésung. In verdinnter Salzsiure lést es sich leicht; durch Ammoniak 
wird es daraus wieder abgeschieden. 

Als Oxo-Derivate’ sind zweifellos die Verbindungen zu formulieren, 
welche sich glatt und unter bedeutender Warmeentwickelung bilden, wenn 
man konzentrierte wiBrige Lésungen der Hydrochloride von N-mono- 
alkylierten oder N-monoarylierten Orthodiaminen mit Brenztraubensaure 
zusammenbringt, z. B.: 


NH, CO-CH, N=-==C-CH, 


C,H. = H,0 + C,H 
H<ica, * 6o-0n 7 120 + & 


“\.N(CH,):CO (A) 


Das nach dieser Gleichung’ entstehende 1.3-Dimethy]-2-oxo-chinoxalin-di- 
hydrid-(1.2)* stellt farblose Nadeln dar, schmilzt wasserfrei bei 87°, siedet unzer- 
setzt bei 308°, ist in kaltem Wasser wenig, in Wasser von 50° sehr leicht léslich 
und schmeckt bitter. 

Fir die Verbindung* C,H,ON,, die aus o-Nitro-phenylglycin O,N- 
C,H,-NH-CH,-CO,H durch Reduktion mit Zinn und Salzsaiure, ferner 
aus o-Phenylen-diamin durch Erhitzen mit Chloressigsiure und Zink- 
staub (vgl. dazu Gleichung Cb auf S. 1375) entsteht, kann man zwischen 
der Formel des 2-Oxo-chinoxalin-tetrahydrids-(1.2.3.4) oder der 
desmotropen Formel des 2-Oxy-chinoxalin-dihydrids-(3.4) zweifel- 
haft sein. Sie scheidet sich aus heiBem Wasser in farblosen Krystallen 
von der Zusammensetzung C,H,ON, + H,O ab, gibt das Krystallwasser 
leicht ab und schmilzt wasserhaltig bei 96 —97°, wasserfrei bei 132° bis 
133°. Sie ist leicht léslich sowohl in Alkalien wie in Siuren, reagiert 
neutral und ist sehr oxydierbar. Das unter Abgabe von 2H-Atomen 
bei der raschen Destillation oder bei Behandlung mit Kaliumpermanganat 
entstehende Produkt ist wahrscheinlich mit 2-Oxy-chinoxalin (S. 1379) 
identisch; durch Oxydation mit Kaliumdichromat und Schwefelsaure wird. 
2.3- Dicxs: chinoxalin gebildet. 


Der aus N-Benzyl-o-phenylendiamin durch Zusammenschmelzen mit Oxalsiiure 


‘ Uber ein exocyclisches Oxo-Derivat s. F. Sacus, Barscuatt, B. 34, 3054 (1901). 

2 Kenrmann, Messincer, B. 25, 1629 (1892). — Uber analoge Verbindungen 
s. ferner Ktutine, Kaserirz, B. 39, 1318, 1320, 1322, 1823, 1325 (1906). 

8 Procut, B. 19, 8 (1886). — Morenemen C. 1908, I, 1631. B. 41, 800 (1908). 
— Hinssere, B. 41, 2033 (1908). — S. auch: Rerssert, Gane B. 38, 91, 94 (1905). 
-— Watpmany, J. pr. [2] 91, 193 ff. (1915). 

Homologe; Hinceanas B. 18, 2871 (1885); 25, 2416 (1892); 41, 2032 (1908). 
A. 237, 361 (1887); 248, 71 (1888); 292, 250 (1896). — Puoécut, B. 19, 10 (1886). 
— Pease A. Hermann, B. 20, 27 (1837). 
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entstehende Stoff! kann als 1-Benzyi-2.3-dioxo-chinoxalin-tetrahydrid-(1.2.3.4) — © 
Formel VIII (8. 1380) — oder als 1-Benzyl-3-oxy-2-oxo-chinoxalin-di- 
hydrid-(1.2) aufgefaBt werden. 


Zu Carbonsduren® der Chinoxalin-Reihe ist man von o-Diamino-Ver- 
bindungen der Benzol-Reihe durch passende Veranderung der im Vor- 
“ hergehenden vielfach erwahnten Kondensationsvorgange gelangt. So er- 
; halt man beim Eintragen der berechneten Menge von dioxyweinsaurem 

__ Natrium in eine konz., auf 60—80° erwarmte wiBrige Lésung von 
o-Phenylen-diamin analog Gleichung A (S. 1375) das Natriumsalz der 
Chinoxalin-2.3-dicarbonsiure®. Diese krystallisiert aus heiBem Wasser 
d in farblosen Prismen (mit 2H,O) und wird durch Erhitzen mit Essig- 
a, ieee Cr OY Sa MACROS 

siureanhydrid in ihr Anhydrid COHN 6.0078 (hellbraune Nadeln, 
bei 251° unter Zersetaung schmelzend) iibergefiihrt. Sie liefert beim 

Erwirmen mit konz. Jodwasserstofisiure ein Reduktionsprodukt, das in 

tief blauschwarzen Nadelchen krystallisiert, durch Jod in Natriumdi- 
carbonat-Liésung wieder quantitativ zur Chinoxalin-dicarbonsaure reoxy- 
- diert wird und wahrscheinlich eine chinhydronabnliche Verbindung aus 

Dihydro-chinoxalin-dicarbonsaéure und Chinoxalin-dicarbonsiaure ist. 

Die Kondensation des Ketipinsiiureesters C,H,-O-CO-CH,-CO-CO-CH,-CO: 

OC,H; mit o-Phenylen-diamin ergibt den Chinoxalin-2. 3-diessigstiure-diithylester‘ 

(gelbe Prismen, Schmelzp. 58-2°). Mit einer alkoholischen Lésung von 1 Mol. Gew. 

Natriumithylat liefert er den Chinoxalino-cyclopentanon-carbonsiureester: 


EN : C+CHy-CO-00,H,  —6,H,-0H | CH. _N:C: cas. 
*\n : C-CH,-CO-0C,H, ‘Nn: C—CH<-G0. OC.H 


in Gestalt einer Natriumverbindung, die von dessen Enol-Form abzuleiten ist. 

Durch ZusammengieBen det waBrigen Lésungen von Alloxan und freiem 
o-Phenylen-diamin (iiber die Reaktion mit salzsaurem Phenylendiamin vgl. S. 1202, 
1453) erhilt man, indem das Diamin als starke Base aufspaltend auf Alloxan wirkt, 
das Ureid (Formel IX, s.u.) der 3-Oxy-chinoxalin-2-carbonsiiure® (X), daraus 
durch lingeres Kochen mit Natronlauge diese Siure selbst. Sie schmilzt bei 265° 
unter Zersetzung in etree und 2-Oxy-chinoxalin (S. 1379). 


: C-OH N:C-OH 
X) C,H. 
na C.CO-NH-CO-NH, Mee 


CoH (1) 


Cope ee ee ae 


a as 


IX), Gi ‘Sw: C-CO-OH ” 


* Hinsperc, A. 292, 256 (1896). — Analoga: Reissert, Gott, B. 38,92, 97,98 (1905). 

2 Vgl auBer den im roigenden speziell zitierten Abhandlungen z. B.: Hécuster 
Farsy., D.R.P. 38322 (Fapt. 1, 220). — Zenra, B. 23, 3629 (1890). — AvTEeNRIETH, 
Hinszerc, B. 25, 498, 500, 605 (1892). — Runemann, Srapieton, Soc. 77, 243, 248 
(1900). — Kiutine, Kaseuirz, B. 39, 1314 (1906). — Waut, A. ch. [8] 23, 555 (1911). — 
— Waurt, Dott, C. r. 154, 1238 (1912). Bl. [4]13, 469 (1913). — Damn, C.1917, II, 800. 

3 Hinspera, F. Konia, B. 27, 2185 (1894). — Purtirs, B. 28, 1655 (1895). — 
Homologes: Hinsrera, A. 237, 353 (1887). 

4 Tuomas-Mamert, Sraieset, Bl. [3] 25, 712 (1901). 

5 Kiuuine, B. 24, 2368 (1891). — Hinspere, A. 292, 248 (1896). 

Homologes: Hinsperc, A. 237, 355 (1887). — Kiuuina, B. 24, 2369 (1891). 
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In erheblicher Zahl hat man Uhinoxalin-Kérper gewonnen, welche 
Aryl-Reste in unmittelbarer Verbindung mit dem Pyraxin-Kern an den Stellen 2 
und 3 enthalten!, Man bediente sich hierbei der allgemeinen Bildungs- 
vorginge, die auf den vorhergehenden Seiten mitgeteilt wurden, derart, 
daB man mit den Orthodiaminen Diketone, Ketonalkohole, Ketonsauren usw. 
der aromatischen Reihe in Reaktion brachte. Besonders haufig nutzte 
man die Reaktionsfihigkeit des so leicht zuginglichen Benzils aus, um 
Orthodiamine als solche durch den Ubergang in 2.3-diphenylierte Chin- 
oxalin-Kérper (analog Gleichung A auf S. 1375) zu kennzeichnen: 


a NH, . CO-GH, 


Ni 6. C,H; 
. = 2H,O + CxHy<.  : 
nu, * 60-0,H, : > 


NN: C-O,H, s) 

2-Phenyl-chinoxalin®? wird am besten aus Isonitroso-acetophenon und o-Phe- 
nylen-diamin gewonnen, schmilzt bei 78° und ist in Alkohol leicht ldslich; seine 
Lésung in konz. Schwefelsiure ist gelbrot und wird beim, Verdiinnen mit wenig 
Wasser rein gelb. — 2,3-Diphenyl-chinoxalin® — aus o-Phenylen-diamin (auch 
aus dessen Hydrochlorid) durch Benzil — krystallisiert aus Alkohol in weiB8en 
Nadeln und schmilzt bei 126° (korr.). Durch Schwefelammonium bei 180° wird es 
nicht verindert, durch siedende salzsaure Zinnchloriir-Lésung aber zum 1.2-Di- 
hydrid (S, 1884), durch Natrium in siedendem Alkohol zu zwei stereomeren 1.2.3. 4- 
Tetrahydriden (S. 1384) reduziert. 


Doch beschranken sich die Erfahrungen iiber arylierte Chinoxalin- 
Kérper nicht auf Wiederholungen des schon an den einfachen Chin- 
oxalinen Beobachteten. Fiir die Kenntnis der quartiren Verbindungen, 
der 1.2-Dihydride und ihrer 2-Oxy-Derivate bieten sie wichtige Er- 


1 AuBer den im Folgenden speziell zitierten Abhandlungen vgl. z. B.: Hrns- 
BERG, A. 287, 339, 852, 370 (1887). — v. Pecumann, B. 20, 2905 (1887). — Nierzxy, 
E. Miurer, B. 22, 446 (1889). — Letumann, Donner, B. 23, 166 (1890). — Harr- 
mann, B. 23, 1050 (1890). — Nrerzg1, Recuserc, B. 23, 1212 (1890). — Zenra, B. 
23, 3627 (1890). — Aurgnrietu, B. 25, 494 (1892). Ar. 233, 43 (1895). — Biscuter, 
Fireman, B. 26, 1347 (1893), — Catuane, Wuescer, Am. 22, 457 (1899). — Marcu- 
LEWsKI, B, 34, 2294 (1901). — Zincxe, Fries, A. 325, 89, 91 (1902). — MeExpota, 
Eyre, Soc. 81, 991 ff. (1902). — Sacus, Réumer, B. 35, 3308, 3316, 3318 (1902). — 
KorczyNsx1, Marcuiewski, B. 35, 4332 ff. (1902). — Anscuiirz, Raurr, A. 327, 215 
(1903). — Avurenrietu, Kopurerr, B. 36, 3632 (1903). — Berre.s, B. 37, 2278, 2280 
(1904). — Manvenu, Sirvestri, G. 34, I, 493 (1904). — H. Kavrrmann, BeisswEncer, 
B. 87, 2615 (1904). — Manveru, Maseru, G. 35, If, 572 (1905). — Ficurer, Scuwas, 
B. 39, 3341 (1906). — Waut, BI. [4] 1, 468 (1907). — H. Kaurrmann, B. 41, 4401 
(1908). — Wasz, Doi, C. 5 155, 51 (1912). Bl. [4] 18, 468 (1913). — Lesser, 
Scubiier, B. “47, 2303 (1914). — Borscue, Srackmann, Maxkazorr Semrsansx1, B. 49, 
2233 (1916). — v. Aowers, W. Mixer, B. 50, 1154, 1160, 1170 (1917). — v. Auwers, 
B. 50, 1182 (1917). ‘ 


2 Hinspera, A. 292, 246 (1896). — O. Fiscuzr, Scuinpier, B. 39, 22438 (1906). 
— O. Fiscuer, F, Romer, B. 41, 2350 (1908). 


* Hinsperc, Konia, B. 27, 2181 (1894). — Tr. Wourr, J. pr. /2] 57, 546 (1898). 
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ganzungen, die man Untersuchungen von O. N. Wirt}, O. Fiscurr? und 
von KEHRMANN und Messtncer?® verdankt. 

LaBt man namlich Benzil auf die Hydrochloride von N-monoary- 
lierten Orthodiaminen (in warmer alkoholischer Lésung) wirken, so ent- 
stehen ganz glatt Salze quartirer Ammoniumbasen, fir die man den 
Namen* ,Stilbazoniumsalze“ eingefihrt hat, z. B.: 


NH,  CO-C,H, N=C.-C,H 
a : HCI = 2 SG Syn Se A 
Ce On a, Soc, 


C,H; CG d,H, 


(L) 


Sie lésen sich in Wasser mit gelber Farbe (ohne Fluorescenz) und liefern 
meist mit Hisenchlorid gut krystallisierbare Doppelsalze. Aus ihren 
waBrigen Lésungen fallt Ammoniak sofort voluminése gelbe Nieder- 
schlage, die aus Alkohol gut krystallisiert werden kénnen und die. Zu- 
sammensetzung der den Salzen entsprechenden Hydroxyde zeigen. Die 
so erhaltenen ,,Stilbazoniumbasen*“ besitzen in alkoholischer Lésung 
prachtige gelbgriine Fluorescenz, die auf Zusatz von Saure sofort ver- 
schwindet, weil wieder Bildung der gelben, nicht fluorescierenden Salze 
(8. 0.) eintritt. Sie werden leicht von verdiinnten waBrigén Sauren zu 
goldgelben Lésungen aufgenommen und geben mit konz. Salzsiure oder 
Schwefelsiure intensive rote Farbungen, die auf Wasserzusatz in Gold- 
gelb umschlagen. Infolge dieser charakteristischen Eigenschaften eignet 
sich die ,,Stilbazonium-Reaktion“, die oben in Gleichung L an ihrem 


einfachsten Beispiel — dem o-Amino-diphenylamin — formuliert ist, 
allgemein zur Erkennung der Amine von diesem Typus® (,,Ortho- 
semidine“). 


Nach den. Untersuchungen® von HantzscH und Kaus und von 
Krearmann und Wovunrson sind jene wasserunléslichen, fluorescierenden 
Stoffe Pseudobasen von der Struktur I (s. u.), die durch momentane Um- 
lagerung aus den eigentlichen Stilbazoniumbasen (II) hervorgehen. Als 


N=C.C,H N=C-C,H, 
i wt ri 6°65 II Cc H : 67° 5 
) CoH C(O): GH, , ae Seton, 
: gS 
Cys HO 0,H;, 


Pseudobasen erweisen sie sich dadurch, daB sofort nach dem Mischen 
der neutral reagierenden Lisung des Stilbazoniumchlorids mit der 


1 Vgl. B. 20, 1183 (1887); 24, 1511 (1891). 

2 Vgl.: O. Fiscuer, B. 24, 719 (1891); 26, 192, 198, 203 (1893). — O. FiscuEr, 
Buscu, B. 24, 1870, 2679 (1891). 

8 B. 24, 1239, 1874 (1891); 25, 1632 (1892). 

4 Vgl. O. NN. Wirt, B. 25, 1017 Anm. (1892). 

5 Vgl. Jacozson, A. 287, 134 (1895). . 

® Hanrzscu, B. 32, 597 (1899). — Kearmann, Woutrson, B. 32, 1042 (1899). 


— Hantzscu, Kars, B. 32, 3127 (1899). 
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aquivalenten Menge Natron (selbst bei 0°) die Flissigkeit neutral ist 
und die elektrische Leitfahigkeit einer Chlornatrium-Lisung zeigt. Dafiir, 
daB das Hydroxyl vom Stickstoff an das in 2-Stellung befindliche Kohlen- 
stoffatom gewandert ist, die Verbindung sich also vom 1.2-Dihydrid des 
Chinoxalins ableitet, spricht der Vergleich des aus der Pseudobase I 
durch Essigsiureanhydrid erhaltlichen, schon krystallisierenden Acetyl- 
derivats mit dem 1.2.3-Triphenyl-chinoxalin-dihydrid-(1.2), das durch 
Zusammenschmelzen von Benzoin mit o-Amino-diphenylamin erhalten wird: 


a _NH, F CO. C,H, N=C- (C,H, 
* “SNH " CH(OH)-C,H; N—CH- (C,H, © 
C,H; C.H; 


= 2H,0 + CoH (M) 


Beide Verbindungen zeigen schéne Fluorescenz und geben in alkoholischer 
Lésung mit Salzsiure eine blutrote Nuance, die Monate lang erhalten 
bleibt. Die Pseudobase selbst dagegen farbt sich unter den-gleichen 
Bedingungen mit Salzsfiure nur voriibergehend rot und nimmt dann 
alsbald die rein gelbe Farbe des Stilbazoniumchlorids an. 

Die durch Benzoin entstehenden N-substituierten Dihydrochinoxalin-Derivate 
(s. 0. Gleichung M) werden in alkoholischer Lésung durch Eisenchlorid bei Gegen- 


wart von etwas Salzsiure zu den Stilbazoniumsalzen oxydiert, die nach Gleichung L 
aus Benzil gebildet werden. 
N=C-O:5; 


Das 2.8-Diphenyl-chinoxalin-dihydrid-(1.2)! CH. OH oH 
: “6-5 


welches der am Stickstoff nichtsubstituierte Grundkérper der eben be- 
sprochenen Verbindungsgruppen ist, wird durch Zusammenschmelzen von 
Benzoin mit o-Phenylen-diamin bei 170° im geschlossenen Rohr, ferner 
aus 2.3-Dipbenyl-chinoxalin (S. 1382) durch Reduktion mit salzsaurer 
Zinuchloriir-Lésung erhalten. Im Gegensatz zu dem farblosen und nicht 
fluorescierenden 2.3-Diphenyl-chinoxalin, in das es durch Oxydation 
leicht tibergeht, krystallisiert es in dunkelgelben Tafeln und zeigt in 
atherischer und in Benzol-Liésung schéne gelbgriine Fluorescenz. Es 
schmilzt bei 148—149°, destilliert in kleinen Mengen unzersetzt und 
gibt mit konz. Minerals’uren sowie mit EKisessig orangerote, durch Wasser 
dissoziierbare Salze. Mit salpetriger Saure liefert es ein Mononitroso- 
Derivat. 

Die beiden stereoisomeren 2.3-Diphenyl-chinoxalin-tetrahy dride-(1. 2.3.4) *, 
deren Entstehung aus Dipheny]l-chinoxalin $.1382 erwahnt wurde, — Schmelzp. 105° 
bis 106° und 142-5° — sind, ebenso wie auch ibre salzsauren Salze, farblos. 

Aus Hexahydro-o-phenylendiamin und Benzil erhilt man das 2.3-Diphenyl- 
chinoxalin-Bz-hexahydrid® — Formel III, $. 1885 —, das aus Alkohol in schwefel- 


1 OQ. Fiscuer, B. 24, 720 (1891). — Hrnssere, Konic, B. 27, 2181 (1894). 

N-Methyl-Derivat: O. Fiscuer, Buscu, B. 24, 2682 (1891). — N-Phenyl- 
Derivat: Kenrmann, Messincer, B. 24, 1875 (1891). 

* Hinspere, Konic, B. 27, 2183 (1894). 

8 Kinnorn, Burt, A. 295, 196, 198, 217 (1897). 
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. gelben Nadeln krystallisiert, bei 167—169° schmilzt und unzersetzt destillierbar ist. 


CH,-CH,-CH-N: C-C,H, 


II]) 
CH, -CH,-CH-N : C-C,H, 


Durch verdiinnte Mineralsiiuren wird es wieder in Benzil und Hexabhydrophenylen- 
diamin gespalten. 


Das 1.2.3-Tripheny1-2-oxy-chinoxalin-dihydrid-(1.2)! — die 
Pseudo-,,Stilbazoniumbase« der Formel I (S. 1383) — krystallisiert aus 
Alkohol in schwefelgelben Prismen, schmilzt nach vorherigem Sintern 
bei 134—135° ist in Wasser unldslich und lést sich leicht in Alkohol, 
Ather und Benzol mit gelber Farbe und griiner Fluorescenz; die Lésungen 
sind geschmacklos. Das zugehérige Stilbazoniumnitrat CyeH, ON, bildet 
schwefelgelbe Nadeln, ist in Wasser leicht loslich, schmilzt bei 172° und 
schmeckt bitter. 

Erwaibnung verdient noch das 3-[0-Amino-pheny]]-2-oxy-chihoxalin *, das 
aus N-Acetyl-isatin (S. 262) durch Kondensation mit o- EDR AE -diamin und darauf 
folgende Verseifung entsteht: 

AH, 0C— ciaiot a N=C—C,H, 
NHS OC, De aut S180 SOS N=CXNNH-CO-OH, 


GO-CH, 
Verseifung | Cg Hy Paco aa 
“\yn=C- 0H 


Mit Saduren bei héherer Temperatur — schon beim Umkrystallisieren aus siedendem 
Kisessig — spaltet es Wasser ab und liefert Indophenazin [Formel IV (s. u.)]; durch 
nascente salpetrige Siiure wird es in Cumarophenazin (I[Va) iibergefihrt: 


N=C—O,H N=C—C,H 
IV) CH, Pee Wadi Bh 


(N) 


“ ~N=C—O 


Als Beispiel der Chinoxalin-Kérper, welche Arylreste durch Zwischengheder 
getrennt von dem Pyraxin-Kern® enthalten, sei das 2-Phenyl-3-benzyl-chinoxalin ‘ 
genannt, Es entsteht analog Gleichung K auf S. 1382 aus o-Phenylen-diamin und 
Phenyl-benzyl-glyoxal C,H,-CO-CO-CH,-C,H;, ist farblos und schmilzt bei 98—99°. 


1 Kearmann, Messincer, B. 24, 1240 (1891). — Kenrmann, Nartcuerr, B. 31, 
2425 (1898). — Keurmann, Wounrson, B. 32, 1043 (1899). — Hanrzscu, Kaze, B. 
32, 3128 (1899). 

Uber weitere Stilbazonium-Verbindungen vel. z. B.: Jacosson, W. Fiscuzr, B. 
25, 1010 (1892). — Tiueer, B. 25, 1023 (1892). — Kenrmann, Messincer, B. 25, 
1632 ff. (1892), —- Boyp, Soc. 65, 886 (1894), — Ferrsca, Marspen, ScukoLnix, A. 
287, 150 (1895). — Disrersean, J. Kiem, Scuxounix, A. 287, 171, 178 (1895). — 
Heser, Henrica, C. Scuwarz, A. 287, 191, 197, 202, 209 (1895). — Jaconson, JANICEE, 
Fr. Meyer, Bi 29, 2682 (1896). — Srritse, A. 303, 310 (1898). — Jacopson, Franz, 
Zaar, B. 36, 3863, 3868 (1903). — Maruerse, B. 52, 324 (1919). 

2 Scuuncx, Marcutewskx1, B. 29, 197 (1896). — Marcurewsxt, Sosnowski, B. 34, 
1108 (1901). — Buzaczewskt, Marcatewsxi, B. 34, 4008 (1901). 

3 Vgl.: Gastatpr, Caercur, G. 43, I, 299, 301 (1913), — Joérnanper, B. 49, 
2783, 2789 (1916). — Boprorss, B. 49, 2812 (1916). 

4 Wipman, B. 49, 484 (1916). 
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Il. Pyrazin in einseitiger Kondensation mit Naphthalin 
und anderen isocyclischen Mehrkern-Systemen. 


Die Orthokondensation von eimem Pyraxin- mit einem Naphthalin- 
System ist in zweierlei Weise méglich: 


N N 
N ae ee ee 
Ve ee Ap se Cae gain BGA 
Be eye 
{a, 6-Naphtho]-pyrazin (8, 6-Naphtho}-pyrazin 
angul. Naphthopyrazin lin. Naphthopyrazin 


- Es ist bemtrkenswert, daB mit Hilfe der im Abschnitt I (S. 1375 ff.) 
mitgeteilten, allgemeinen Bildungsreaktionen aus Orthodiaminen der 
Naphthalin-Reihe nicht nur Vertreter von V, sondern auch solche von VI 
leicht hergestellt werden kénnen! (vgl. dazu S. 24—26, 1110, 1113). 


Eine Bildungsreaktion’, fiir deren Erwihnung im Abschnitt I sich noch nicht 
Gelegenheit bot, besteht in der Einwirkung von Aldehyden und Ammoniak (bzw. 
primiren aliphatischen Aminen) auf die oriho-Nitrosonaphthole (#-Naphthochinon- 
oxime). Sie wird folgendermaBen formuliert: 


) 
C,.He< 


se NH-CH, 
°SN-OH 


OH 

+ CH,-CHC in, = 2H,0 + Ciel oe Geils 
Beweise fiir die hiernach angenommene Struktur der Reaktionsprodukte liegen einst- 
weilen nicht vor. 

ang.-Naphthopyrazin — Formel V (s. 0.), gewéhnlich ,,a,8-Naphthochin- 
oxalin“® genannt (vgl. dazu §S. 1104—1105) — krystallisiert aus verdiinntem 
Alkohol in farblosen Nidelchen, schmilzt bei 62° und lést sich in kaltem Wasser 
kaum, auch in heiBem schwer; sein Geruch ist angenehm. Die Salze sind in Lisung 
rein gelb gefarbt und werden durch Wasser nicht dissoziiert. Mit konz. Schwefel- 
siure entsteht eine tiefrote Farbung, die von Wasser in gelb verindert wird. 


1 Vgl. THomas-Mamert, Wen, BI. [3] 23, 455 (1900). 

2 M. Lanee, D.R.P. 196563 (C. 1908, I, 1590), 229127 (C. 1911, I, 178). B. 
42, 574 (1909). 

5 Hinsgera, B. 23, 1394 (1890). — Panpoa, R. A. L. [5] 12,1, 395 (1903). — 
O. Fiscner, F. Romer, B. 41, 2352 (1908). 

Uber Abkémmlinge des «,6- und des 8,-,,Naphthochinoxalins“ vgl. ferner: 
O. Fiscuer, B, 24, 722 (1891); 25, 2834, 2837 (1892). — O. Fiscuer, Buscu, B. 24, 
1871, 1873, 2679 (1891). — Kinuine, B. 24, 2369, 3032 (1891). — O. N. Wirt, Cur. 
Scumipt, B. 25, 1017, 2003 (1892). — P. Frrepiinper, v. Zakrzewser, B. 27, 765 
(1894). — O. N. Wirt, v. Hermorr, B. 27, 2354 ff. (1894). — R. Meyer, W. Miicter, 
B. 30, 772 (1897). — Jacosson, Tornsuit, B. 31, 902 (1898). — Tsomas-Mamert, _ 
Wei, Bl. [3] 23, 440, 448, 451, 455 (1900). — Hinsperc, Scuwanres, B. 36, 4044, 
4049 (1903). — O. Fiscuer, Scuinpter, B. 41. 390 (1908). — O. Fiscuer, Kern, J. pr. 
[2] 94, 43 (1916). 
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Von Orthodiaminen der Anthracen-Reihe ausgehend, kann man die 
Orthokondensation von einem Pyraxin- mit einem Anthracen-System) be- 
wirken. 


2.3-[c, 8-Anthrachinono]-5.6-dioxy-pyrazin (1.2-[Dioxy-pyrazino]-anthra- 
chinon) — Formel VII, s. u. — wird aus 1.2-Diamino-anthrachinon durch Erhitzen 


co as 
ONIONS | N 
| OIE 
VIB So ae IN a te tt ed 
=, x hes PASI 
4 gid 
OH Bone: 


mit Oxalsiure oder Oxalsaurediiathylester gewonnen (analog Gleichung G auf S. 1879) 
und entsteht aus Indanthren bzw. Anthrachinonazin (S. 1444) durch Oxydatiun mit 
Chromsiure in siedendem Eisessig. Es krystallisiert aus siedendem Nitrobenzol 
(Léslichkeit etwa 1:400) in goldgelben Nadeln oder Blittern, beginnt bei etwa 
300° zu. sublimieren und verkohlt, ohne zu-schmelzen, bei 370°. Weder durch 
siedende konz. Schwefelsiure, noch durch Brom bei 100° wird es verindert. Von 
Natronlauge wird es in ein rotes, in Wasser sehr schwer lésliches Dinatriumsalz 
Na.C,,H,O,N, verwandelt. 

Dagegen hat man die Orthokondensation von eimem Pyraxin- mit 
einem .Phenanthren- System? — Schema VIII (s. 0.) — durch die Reaktion 
zwischen Phenanthrenchinon und aliphatischen 1.2-Diaminen bewerk- 


stelligt (4hnlich Gleichung Ca auf S. 1375). 


Il. Zwei Pyrazin-Kerne in einseitiger Kondensation 
mit einem Benzol-Kern. 


Die Benzo-dipyrazine IX und X (s. u.) sind in einigen Abkémmlingen hekannt. 


N N N 

BP she ON ee ea 

Bid salt alte tea 1 

POR eed ees 

N N 2 | N 
. 


1 Vgl.: Scuort, Kater, B. 37, 4534 (1904). — Scuorn, Epipacuer, B. 44, 1727 
(1911). — Scuoxt, Eperre, Tritscn, M. 32, 1043 (1911). — Terres, B. 46, 1644 
(1913), — Erte, M. 35, 1427 (1914). 

2 Vgl: Mason, B. 19, 112 (1886); 20, 268 (1887). Soc. 55, 98 (1889); 63, 
1284 (1893). — Srracue, B. 21, 2362 (1888). — Feist, ArnstTEm, B. 28, 3174, 3180 
(1895). 

Orthokondensation von Pyraxin mit Fluoren: Diets, Scuit, Torson, B. 35, 


3288 (1902). 
Orthokondensation von Pyraxin mit Chrysen: Mason, Soc. 68, 1289, 1290, 


1292 (1898). 
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die aus 1.2.4.5- und aus 1.2.3.4-Tetraamino-benzol durch Kondensations-Reaktionen 
erhalten wurden}, z. B.: 


CH,:CO H,N_ NE, CH,:+C 3 Nw UN r C-CH, 
: : > = : H : . (0) 
: C,H 14,0 + oy Gy hy. Gc,” | 


CHO BANS SSSR 


Kinundfinfzigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyrazin-Systeme. II. Die Phenazin-Gruppe. 


(Aligemeines. — Phenazin, seine N-Additionsprodukte [Phenazoniumsalze], Homo- 

logen und Hydro-Derivate. — Halogen- und Nitro-Derivate. — Amino-Derivate 

{Eurhodine, Safranine, Induline|. — Oxy- und Oxo-Derivate. — Phenyl-phenazyl- 
sulfon. — Biphenoperazin). 


In der Schilderung der kondensierten Pyrazin-Systeme werden wir 
nuumehr (vgl. S. 1374) zu denjenigen -gefiihrt, welche den Pyrazin-Kern 
beiderseits von Kohlenstoffringen umschlossen enthalten. Von ihnen 
leiten sich die wichtigsten Stoffe der Pyrazin-Reihe ab: die schénen 
Farbstoffe, die man mit den Sammelnamen Safranine und Induline 
zu bezeichnen pflegt, und die zum Teil schon in den ersten Zeiten der 
Teerfarben-Bereitung aufgefunden wurden. Die merkwirdigen Vorginge, 
in denen sie sich bilden, boten an sich keine deutlichen Hinweise auf 
ihre Struktur. Es bedurfte scharfsinniger und mihevoller Untersuchungen, 
um ihren molekularen Bau zu entratseln; hieran? sind hauptsichlich 
Nierzxi, Orro N. Wirt, Bernrasen, Orvo FiscHEr und Hepp beziiglich 
der Atomgruppierung und Krurmann beziiglich der Bindungsverteilung 
beteiligt. Auch das von ScHoxu aufgeklirte, erst in spiterer Zeit ent- 
deckte Indanthren, das als Kiipenfarbstoff von unverwiistlicher Echt- 
heit eine groBe Bedeutung erlangt hat, leitet sich von einem beiderseits 
kondensierten Pyrazin ab. 

Die Symbole I, II und III (s. u.) stellen diejenigen beiderseits konden- 


N 
N PORE TS 
ae te | zs | | 
1) | bed aig Iie ee 
I ye N 
+ 
Phenazin Naphthophenazin 


‘ Nrerzxi, E. Minver, B. 22, 444—446 (1889). — Nierzx, L. Scumipt, B. 22, 
1650 (1889). 

* Vgil.: O. N. Wirt, B. 18, 441 (1886), — Bernrssen, Scaweirzer, A. 236, 331 
(1886). — Nuierzxs, B. 19, 3017 (1886). — Beernrusen, B. 19, 3258 Anm. (1886). — 
O. Fiscuer, Herr, A. 256, 238 (1890); 262, 254 (1891); 272, 306 (1892). — Keur- 
mann, A. 200, 247 (1896); 414, 131 (1916). B. 46, 3036 (1913). 


‘Binfachste Bildung des Phenaxins. 1389 


sierten Pyrazin-Systeme dar, die fir die Farbenchemie die gréBte prak- 
tische Bedeutung haben. Ein Beispiel, in welcher Weise sich Farb- 


oe 
ca. 
ee 
seas 
1059) ee lene 
Sth Cnt gS 
oe 
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| 
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Anthrazin (Dianthrazin) 


stoffe von ihnen ableiten kénnen, geben die beiden Formeln IV und V, 
die fiir das einfach salzsaure Salz des Phenosafranins in Betracht ge- 
zogen werden: 


Wf OPO HAS IO 
2g H,N | | | NH f aN | : NH 
a SoM ae > Geet. Oe ee 
ee : 
Cl. O,Hs C.Hs 


orthochinoide Formel parachinoide Formel 


(vgl. Weiteres S. 1403—1405, 1406—1408). Zur Schreibweise dieser 
* und &bnlicher Formeln, die in diesen und in den folgenden Kapiteln 
vielfach zu benutzen sind, sei hervorgehoben, daB bei ihnen die chi- 
“ noiden Benzolkerne durch Eintragen der Doppelbindungen gekenn- 
a . zeichnet sind, die benzoiden Benzolkerne aber — wie gewohnlich — 
als Sechsecke mit einfachen Strichen dargestellt sind. 

: Im vorliegenden Kapitel soll nur das dreikernige System I, das 
7 zwei voneinander isolierte Benzolkerne zu beiden Seiten des Pyrazin- 
3 Kerns aufweist und nach Vorschlag von Merz! ,,Phenazin“ genannt 
wird, behandelt werden. Die weiteren beiderseits kondensierten Systeme, 
an deren Aufbau Naphthalin-, Anthracen-Kerne usw. beteiligt sind, folgen 
| im nachsten Kapitel. 

: Von Merz wurde eine Bildungsweise aufgefunden, die tiber 
den Bau jenes dreikernigen Systems keinen Zweifel ]aBt. Sie besteht 
darin, daB man Orthodiamine der Benzol-Reihe mit Brenzcatechin er- 
hitzt? (auf 200—220°), und fiihrt bei Anwendung von o-Phenylen-diamin 
zum Phenazin selbst, das aus dem primiren, sehr unbestaindigen Produkt 
der Reaktion — Phenazindihydrid (s. 8S. 1895) — durch Abspaltung von 
Wasserstoff hervorgeht: 


1B. 19, 725 (1886). 
2 Vgl.: Merz, B. 19, 725 (1886). — Ris, B. 10, 2206 (1886). 


1390 Weitere Bildungsweisen von Phenaxin-Korpern. 


H HN 
on. h “S0.0 


NH 
as a aS 
“Son te H, eek bi Wee 2H,O + CoH yy Cote 


N 
= 2H,0 + H, + CoH > CH (A) 


Auch die zuweilen recht glatte Bildung! aus o-amidierten Diphenylaminen 
durch Erhitzen mit Bleioxyd, z. B.: 


_ NH N 
“\yu, <C H,-CH, SR TR a CH > CoH CH, ) (B) 


CH 
erscheint nicht unerwartet. 

Merkwiirdiger ist die von Wout entdeckte Bildung? durch Um- 
setzung von Mononitrokérpern mit Monaminen unter Zugabe von Alkali. 
Fihrt man die Reaktion mit feingepulvertem, ganz trockenem Natron 
bei etwa 120—125° aus, so erhalt man N-Oxyde der Phenazin-Reibe, 
bei héherer Temperatur die Phenazine selbst. Die Vorgange erklaren 
sich derart, daB der Nitrokérper durch das Alkali zu einem o-Nitroso- 
phenol umgelagert wird, das sich dann mit dem Amin kondensiert, z. B. 
im einfachsten Fall: 


C,H; £ NO, 


Umlagerung _/ OH + HN-CoHs ea (C) 


so entsteht ein (nicht isoliertes) Zwischenprodukt, das entweder durch 
iiberschiissiges Nitrobenzol zu Phenazin-N-oxyd (s. S. 1393) oxydiert 


werden: 
eRe 


UN 
— SS. 
&; HNO SoH +0 = HO+G Wm eH, (D) 


Oo 


oder durch Wasserabspaltung in Phenazin iibergehen kann. 


Durch Annahme abnlicher Zwischenprodukte ist das Auftreten der Phenazin- 
N-oxyde bei der Kinwirkung von konz. Schwefelsiiure auf Parasubstitutions-Derivate 
des Nitrosobenzols* zu deuten, z. B.: 


N(OH) 
eM Kondensation Coe ge co 
av | zweier Molekile = cl j | 
Wei IW eee 
N(OH) 
N 
_~H,0 fi Co uke ages 


| E 
Chri ay tne! (E) 
h 


7 


‘ Vgl. O. Fiscuer, B. 29, 1873 (1896). — §S. auch Nretzet, Ernst, B. 23, 
1854 £1890). 

* Vgl.: Wont, Ave, B. 34, 2442 (1901). — Wont, B. 36, 4135 (1903). — 
auch ZeREwITINoFF, Ostromisstensky, B, 44, 2404 (1911), 

* Bampercer, Ham, A. 382, 85 (1911). — Rinxes, C. 1919, I, 822. 


Kernbindung beim Phenaxin. 1391 


Die ilgane von unsymmetrischen Tania: Dervaten, der Bear ies 
Reihe durch Oxydation von Orthédiaminen der Benzol-Reihe}, z. B.: 


N 
4 2C,H,(NH,), + 30 = 3H,O + CoH 5 > CoH (NHL) ; (F) 


bietet, zumal sie durch ein mildes Agens — Hisenchlorid — bewirkt wird, 
einen weiteren Hinweis darauf, da® fiir den Zusammenschlu8 zweier 
Benzolkerne durch zwei Stickstoffbriicken zum Phenazin-System eine 
groBe Bereitschaft besteht. 

Bei der Hinzelbesprechung werden wir fiir diese Bereitschaft. noch 
viele Belege finden (vgl. z. B. Gleichung O auf S. 1398, Formelreihe U 
auf S. 1410, A auf S. 1417). Hier aber sei als besonders eindringliches ° 
Beispiel noch die praktisch fiir die Herstellung der Safranin-Farbstoffe 
dienende Reaktion angefiihrt: die gemeinsame Oxydation von einem 
Paradiamin der Benzol-Reihe mit einem Monamin (s. Weiteres S. 1405). 
Dabei entstehen zunachst, wenn man in der Ka&lte- oxydiert, durch | 
Vereinigung von 1 Mol. Paradiamin mit 1 Mol. Monamin ,,Indamine“ (vgl. 
Bd. If, Tl. I), z. B.: 


H,N-C,H,:-NH, + C,H,;-NH, + 20 = 2H,O + HN:C,H,:N-C,H,-NH,; (G) 


darauf vereinigen sich bei warmer Oxydation diese Derivate des Chinon- 
diimids mit einem zweiten Molekiil des Monamins zu Phenazin-Kérpern 
mit zwei symmetrisch gestellten Ammoniak-Resten: 


N N 
Hogar - : aie 
— 
HN A NE ERPS ONT A, - (H) 
+ H,N-C,H; : 
C,H; 


Abgesehen von der Indamin-Bildung kennt man noch nicht die Teil- 
reaktionen, die zu diesem iiberraschenden Ergebnis fiihren?. 


Uber die Bildung von Phenazin-Kérpern durch Zusammenschlu8 von einem 
Molekiil Paradiamin (bzw. p-Nitroso-amin, Chinon-bis-chlorimid) mit einem Molekiil 
Metadiamin s. S. 1401 (Formelreihe P), 1406 (Formelreihe Q), 1407 (Formelreihe S), 
1414 (Gleichung Z). 

Das Phenazin Ahnelt in seinem Bau dem Anthracen und dem 
Acridin (vg]. S. 1083—1084). Es liegt daher nahe, seine Kernbindung® 


1 Vgl.: O. Fiscuer, Herr, B. 22, 356 (1889). — O. Fiscuer, Hemmer, B. 26, 
378 (1893). — Urrmann, Mavraner, B. 35, 4302 (1902); 36, 4026 (1903). — O. Fiscuer, 
B. 37, 552 (1904). 

2 Versuche zur Deutung: Harpy, B. 33, 1214 (1900). — Bucnerer, B. 40, 
3412 (1907). — Garren, Soe. 103, 925 (1913). 

8 Vgl. dazu: Hinsperc, Garrunker, A. 292, 269 (1896). — Hinssere, Hnme- 
scuzin, B. 29, 2020 (1896). — Ticuwinsx1, Woxocnowitscu, C. 1906, I, 1263. — 
Gisistrcnizew, C. 1905, II, 902. — Hinszera, B: 38, 2801 nOhY — Keurmann, 
Sanpoz, Helv. 1, 275 (1918). 


1392 Das Phenaxin selbst. 
gemiB der Formel VI (s. u.) anzunehmen, die im Mittelkern — wie die 
iiblichste Anthracen-Formel — eine Parabindung aufweist: 
(9) 
(8): o-Nie "G) Sais 
: (DO Res (2) Ha i 
vy | VAD) fyi iota ya a 
OCALA & See 
(5) N_ (4) N 
(10) 


Mindestens ebenso berechtigt (vgl. z. B. S. 1395—1396) aber ist die 
chinoide Formel VII; fir gewisse Abkémmlinge (vgl. quartare Phen- 
azonium-Salze, S.1394) kommt sie allein in Betracht. Die in Formel VI 
‘eingetragene Bezifferung ist allgemein gebrauchlich. 


Phenazin, seine N-Additionsprodukte, Homologen und 
Hydro-Derivate. 


Phenazin (Dibenzo-pyrazin) wurde 1873 von Cuavus entdeckt; 
er erhielt es bei der Destillation von azobenzoesaurem Calcium mit 
Kalkhydrat in einer Ausbeute von 18°/,, nannte es Azophenylen? und 
gab ihm die in der Folge bestatigte Strukturformel. Von den weiteren 
Entstehungsweisen? sind einige schon S. 13889—1390 mitgeteilt; erwaihnt 
sei noch die Bildung kleiner Mengen bei der Zersetzung -des Anilins in 
gliihenden Réhren®. 

Zur Darstellung eignet sich die Destillation eines Gemisches yon 10 g 2-Amino- 
diphenylamin, 16—17 g 2-Nitro-diphenylamin und 15 g cutwassertem Natriumacetat’. 
Auch die Reduktion von 2.2’-Dinitro-diphenylamin in Eisessig mit Zinnchloriir und 
konz. Salzsiure bietet einen vorteilhaften Weg; man erhialt hierbei die chinhydron- 
artige Verbindung von Phenazin mit seinem Dihydrid (s. §. 1895—1396), die dann 


durch Kaliumpermanganat, Braunstein, Eisenchlorid oder Wasserstoffsuperoxyd zu 
reinem Phenazin oxydiert wird®. 


Das Phenazin® krystallisiert aus Alkohol in hellgelben Nadeln, 
scheidet sich aber bei vorsichtigem Wasserzusatz zu der alkoholischen 
Lésung in farblosen Nadelchen ab’. Es schmilzt bei 171°, ist unzer- 
setzt sublimierbar und leicht fliichtig mit Wasserdimpfen, denen es 
einen an Zimté] erinnernden Geruch verleiht; seine Siedetemperatur 


1 Craus, A. 168, 1 (1873). B. 10, 1803 Anm., (1877). 

_? Vgl.: Ris, B. 19, 2206 (1886). — O. Fiscner, Hepp, A. 266, 254 (1891). — 
BamMBerGer, Wiaxanwnrsan: B. 25, 3205 (1892). — O. Fiscurr, Meriee. B. 26, 383 
(1893). — Bamprrcer, J. ieee B. 27, 153 (1894). -- Wout, Avr, B. 34, 2446 
(1901). — Zerewitinorr, OstromissLensky, B. 44, 2402 (1911). : 

* Berntusen, B, 19, 3256 (1886). — S. auch Scuicnuzxy, B. 7, 1454 (1874). 

4 Keurmann, Havas, B. 46, 842 (1913). 

5 Korert, Sremer, M. 35, 1153 (1914). 

* Absorptionsspektrum: Kenrmann, Havas, Granpmovain, B. 47, 1886 (1914). 
— Hanrzscn, B. 49, 520 (1916), — Kenrmann, Sanpoz, Hely. 1, 275 (1918). 

7 ZEREWITINOFF, OsTROMISSLENSKY, B. 44, 2406 (1911). 
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Phenaxin- N-oxyd. 1393 


liegt oberhalb 360°%. Es lést sich in etwa 50 Tin. kalten Alkohols, 
leicht in heiBem Alkohol, fast gar nicht in kaltem Wasser. In maBig 
verdiinnten Mineralsduren lést es sich mit goldgelber Farbe; Wasser 
scheidet es daraus wieder ab. Konzentrierte Schwefelsiure lést mit 
roter Farbe; beim Verdiinnen bleiben geringe Mengen mit gelber Farbe 
in Lésung, wabrend die Hauptmenge ausfallt. Bei der Reduktion mit 
Natriumamalgam in Kisessig-Lésung, die mit iiberschiissiger verdiinnter 
Salzsiure versetzt ist, scheidet sich ein griines Hydrochlorid der chin- 
hydronartigen Verbindung aus Phenazin und Phenazin-dihydrid (vgl. 
8..1395) ab%. Reaktion von Phenazin mit Benzolsulfinsaure s. S. 1421. 
"Aus der salzsauren Lésung des Phenazins erhilt man beim Verdunsten das 
Hydrochlorid*® C,,H,N, + HCl in gut ausgebildeten Krystallen. Aus der Eis- 
essig-Losung fiallt Uberchlorsiure das Perchlorat* C,,H,N, + 2HCIO, als tiefrotes 
Krystallpulver von blaiulichem Glanz. Die Lésung in verdiinnter Salpetersiure 
gibt mit Silbernitrat einen gelben Niederschlag, der aus kochender Salpetersiure 
in goldglinzenden Plittchen von der Zusammensetzung C,,H,N, + 2AgNO, ‘er- — 
halten wird®. Das Pikrat® C,,H,N, + C,H,O,N, schmilzt bei 181° 

Das Phenazin-N-oxyd’ C,,H,ON,, dessen Entstehung S. 1390 
(Formelreihen C und D) besprochen wurde, krystallisiert aus Alkohol 
in feinen gelben bis roten Nadeln, schmilzt bei 226-5° und laBt sich 
im Vakuum ziemlich unzersetzt sublimieren; bei der Sublimation unter 
Zusatz von Hisenfeile liefert es Phenazin. Bei kurzem Kochen mit 
Kssigsiureanhydrid bleibt es unveraindert. Auch bei kurzem Erhitzen 
der Lésung in konzentrierter Schwefelsiure erfolgt keine Verdnderung, 
wahrend bei langerem Erhitzen Phenazin entsteht. 


Vom Phenazin leiten sich durch Anlagerung eines einwertigen 
Kohlenwasserstoffrestes und eines einwertigen Saurerestes an ein Stick- 
stoffatom quartire Verbindungen ab, die man als Phenazoniumsalze 
bezeichnet. Fir ihre .truktur ergeben sich die beiden Méglichkeiten VIII 
und IX (s. u.), die den beiden auf S. 1392 gegebenen Formeln’ des 
Phenazins (VI und VII) entsprechen. Wir werden gleich sehen, dab 


N idan 
VIL) CHC CH IX) GH< CoH. 
LESS C= 
Ac R Ac R 


die chinoide Formulierung® ([X) vorzuziehen ist. 


1 Craus,.B. 8, 40 (1875). 

2 Vel. Hinspere, GarronKkEL, A. 292, 260 (1896). 

’ Craus, B. 8, 601 (1875). 

4K. A. Hormann, Merzier, Hisoxp, B. 43, 1083 (1910). 

5 Craus, B. 8, 603 (1875). 

6 Ris, B. 16, 2208 (1896), — Zerewitinorr, Ostromisstensky, B, 44, 2406 (1911). 
— Verb. mit 1.3.5-Trinitro-benzol: Sastry, Soc. 109, 273 (1916). 

7 Wout, Avg, B. 34, 2446 (1901). — Wout, B. 36, 4139 (1903). 

8 Vel. dazu Keuruann, A. 372, 307 (1910). 

Meygr-Jacosson, org. Ch, Is, (1.u. 2. Aufl.) 88 (April 1920) 
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1394 Quartdre Phenaxoniumsalxe. 


Diejenigen, in welchen R ein Alkyl ist!, kénnen aus dem Phenazin 
selbst durch Anlagerung von Alkylhalogeniden oder Dialkylsulfaten er- 
halten werden. 

Wichtiger sind die NW-Phenyl-phenazoniumsalze?, die in nahen 
Beziehungen zu den Safranin- und Indulin-Farbstoffen stehen. KErnr- 
MANN gelangte zu ihnen durch Entamidierung des Aposafranins — des 
einer Amino-Gruppe beraubten Safranins (vgl. S. 1403) —, indem er 
dessen Salze in stark schwefelsaurer Lésung diazotierte und die- ent- 
standene Diazonium-Lésung mit Alkohol zersetzte: 


a 


H Ac 
aaet 

ee CHK >OH, — OBL > Ol - (1) 
ke . UE, Fare C,H; 


Das Nitrat C,,H,,N,-NO, bildet dicke, wirfelformige, braungelbe 
Krystalle, schmnilzt bei: 1920 und lést sich ‘Jeicht i in Wasser und Alkohol 
mit orangegelber Farbe. Zur Isolierung dient das EKisendoppel- 
chlorid C,,H,,N,Cl+ FeCl], — rotbraune Nadeln vom Schmelzp. 186° — 
das in gesiattigter waiBriger Kisenchlorid-Lésung fast unldslich ist. 

Spricht schon die Farbe ‘dieser Salze fiir ihre chinoide Struktur, 
so in noch héherem Mafe ihr Verhalten. Versetzt man namlich ihre 
Lésung mit Ammoniak unter Luftzutritt, so wird reichlich Aposafranin 
zuriickgebildet; analog wirken Amine, indem z. B. mit Dimethylamin 
Dimethylaposafranin entsteht. Auch Natronlauge bewirkt eine ahnliche 
Verainderung: es bildet sich das Aposafranon (s. S. 1417), das sich vom 
freien Aposafranin (vgl. S.1405) dadurch unterscheidet, daB es ein Sauer- 
stoffatom an Stelle von NH enthilt. 

Diese so leicht eintretenden Umwandlungen erkliren sich dadurch, 
daB z. B. das Ammoniak eine Amino-Gruppe in den chinoiden Kern 
eines Molekiils eintreten laBt, waihrend zugleich ein zweites Molekiil 
Wasserstoff aufnimmt: 


N 
20H OH + NH, 
VA 
Ct) C.F; 
ANS. NH 
= H,N-O.Hi< Coty + CHC _ >CG.H, + HCl; (K) 
ae . 
Gh 6B, C,H, 


1 Vgl.: O. Fiscarr, E. Francvg, B. 26, 181 (1893). — Kenemann, Havas, B. 46, 
343, 2820 (1913). — Hanrtzscn, B, 46, 1925 (1913); 49, 512, 1865 (1916). — Kenr- 
MANN, Havas, Granpwovain, B, 46, 2804 (1913); 47, 1886 (1914). — Kenrmann, 
Danecgl, B. 47, 279 (1914); 48, 1932 (1915): — Kenruann, B. 49, 1207 (1916). — 
Kenrmann, Sannoz, Helv. 1, 275 (1918). ; 

* Kenrmann, B. 29, 2316 (1896). A. 322, 67 (1902), — Keurmann, Scuaroscu- 
nikow, B. 29, 2968 (1896); 30, 2620 (1897). — Kruruann, Havas, Granpsonain, 
B. 47, 1886 (1914). — Keurmann, Sanpoz, Helv. 1, 275 (1918). 


Phenaxin-Homologe: 1395 


das derart entstandene Reduktionsprodukt wird durch den Luftsauer- 
stoff wieder rasch zum chinoidew Azoniumkorper oxydiert, der nun aufs 
Neve im Sinne der Gleichung K .reagiert, u.s.f. Man erkennt hierin 
leicht die Analogie mit der Wirkung von Aminen auf Chinone, die zur 
gleichzeitigen Bildung von Anilinochinonen und Hydrochinonen fuhrt. 
Waren die Phenylphenazoniumsalze nicht chinoid —-also im Sinne von 
VIII (S. 1393) — konstituiert, so ware die auBerordentliche Reaktions-— 
fahigkeit, die einer ihrer Benzolkerne zeigt, unverstindlich. Vgl. ferner 
zur Struktur der N-Phenyl-phenazoniumsalze S. 1414 (bei Anilino-phenyl- 
aposafranin). 


Homologe des Phenazins' sind nicht in groBer Zahl bekannt. 2-Methyl- 
phenazin — eine Bildung s. in Gleichung B auf S. 1390 — schmilzt bei 117° und 
gibt gleich dem Phenazin bei der Reduktion in saurer Lisung ein griines Produkt 
(vg]. S. 1393). 2.3-Dimethyl-phenazin ist aus 3.4-Dimethyl-orthobenzochinon und 
o-Phenylendiamin gewonnen worden: 


NH OO INKS 
CH yg, + p> CeH(CHs = 2H,0 + CHC SG HCH), — @) 


' Phenazin ist leicht reduzierbar. Beim LEinleiten von Schwefel- 
wasserstoff in seine alkoholisch-ammoniakalische Lésung erhalt man ein 
farbloses Hydro-Derivat in silberglanzenden Blattchen, das in Wasser 
und Benzol fast unléslich, auch in kaltem Alkohol wenig léslich ist und 
durch ammoniakalische Silbérlésung wieder sofort zu Phenazin oxydiert — 
wird. Dieses Phenazin-dihydrid? (Dihydro-phenazin) — Schmelzp. 
212° — entsteht auch durch Erhitzen von Brenzcatechin mit o-Phenylen- 
diamin (s. S. 1390 Gleichung A); zu seiner Darstellung eignet sich die 
Reduktion des Phenazins mit hydroschwefligsaurem Natrium und Natron- 
lauge bei Gegenwart von Alkohol. Konzentrierte Schwefelsdure lést es mit 
intensiv gelber Farbe; durch Zusatz von His wird daraus das Dihydrid 
unverandert gefillt. Durch Behandlung mit Salzséure bei Luftzutritt 
geht es in ein intensiv griines Salz*— salzsaures ,,Phenazhydria“* — 
iiber, das auch bei der Reduktion des Phenazins in salzsaurer Lésung 
(vgl. S. 1392, 1393) entsteht und die Zusammensetzung C,,H,N,, HCl + 
C,,H,)N,, HCl besitzt. Die Bildung dieses tiefgefarbten (,merichinoiden“) 
Stoffes durch Zusammenlagerung des hellfarbigen Phenazins mit seinem 


i Vgl.: Merz, B. 19, 725 (1886). — Berntusen, Scuweirzer, A. 236, 346 (1886). 
— O. Fiscuer, B. 27, 2781 (1894); 29, 1873 (1896). — Kenurmann, Werrtzr, B. 31, 
972, 975 (1898). — Dieronper, B. 42, 2922 (1909). — Bamsercur, Ham, A. 382, 
121, 123, 125, 126 (1911). 

2 Ciaus, A. 168, 8 (1873). B. 8, 39 (1875). — Hinsperc, GarrongEr, A. 292, 
258 (1896). — Ticnwinsx1, Woxocuowitscu, C. 1905, I, 1263. — Keurmann, Havas, 
B. 46, 350 (1913). — Scuoxt, M. 39, 238 (1918). 

3 CLaus, A. 168, 13 (1873). — Hrysperc, Garronxet, A. 292, 260 (1896). — 
Hantzscu, B. 49, 517 (1916). 


4 Vgl. Scuott, B. 36, 3414 (1903). 
88* 
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1396 Phenaxin-dthydrid. 


farblosen Dihydrid erinnert an die Bildung von Chinhydronen aus 
Chinonen und Hydrochinonen und spricht fiir die chinoide Struktur des 
Phenazins selbst (vgl. S. 1392). Fir das Dihydrid werden die beiden 
Formeln: 


X) und = XI) ihe 


NH 


erdrtert, ohne da8 bisher entscheidende Beweise fiir die eine oder die 
andere erbracht sind. 


N-Methyl-phenazin-dihydrid'’ wird aus N-Methyl-phenazoniumsalzen 
H 
Cu * (vgl. S. 1894) durch Reduktion mit Zinkstaub und Salzsiure er- 
e 


halten, krystallisiert in wei8en Nadelchen, schmilzt in viner luftfreien Atmosphare 
bei 164° und ist sehr oxydabel. Setzt man zur 4therischen oder benzolischen 
Lésung ein At.-Gew. Brom, so scheidet sich ein griines Salz ab, das als merichinoide 
Verbindung von bromwasserstoffsaurem N-Methyl-phenazin-dihydrid und N-Methyl- 
phenazoniumbromid aufzufassen ist: 


2C,.H,2N, + Bre = C,sH,,N,, HBr + C,,H,,N,Br . (M) 


Bemerkenswerte Beobachtungen sind in. neuerer Zeit tiber N,N’-Diaryl- 
Derivate der Dihydride vom Typus X (s. 0.) gesammelt worden, fiir welche der 
nicht gerade gliickliche Name ,,Perazine“ eingefiihrt wurde*. Wahrend es zwar 
als noch zweifelhaft gelten muB, ob dem als N,N’-Diphenyl-phenazin-di- 
hydrid® beschriebenen Stoff, welcher das einfachste Perazin wiire, die durch jene 
Bezeichnung ausgedriickte Struktur wirklich zukommt*‘, sind einige Vertreter mit 
parasubstituiertem Aryl® sicher bekannt. Unter ibnen ist das N,NV’-Di-p-toly1- 
2.6-dimethyl-phenazin-dihydrid (Ditolyl-dihydrotolazin) am eingehendsten 
untersucht worden. Es bildet sich (freilich in nicht bedeutender Menge) durch 
Selbstzersetzung des Tetratolyl-bydrazins bei dreimonatigem Stehen der Chloroform- 
Lésung neben Ditolylamin. Ein Oxydationsprodukt, das sich durch Zinkstaub zum 
Ditolyl-dibydrotolazin reduzieren liBt, erhilt man in reichlicher Ausbeute, wenn 
man Ditolylamin in Kisessig mit Natriumdichromat oxydiert und darauf mit starker 
Salzsiure versetzt, als griines Chlorid. Ditolyl-dihydrotolazin krystallisiert in orange- 
gelben Nadeln, schmilzt bei 269° und ist in kleinen Mengen unzersetzt destillierbar. 
Bei Luftzutritt gibt es mit Sduren griine Salze, welche merichinoide Verbindungen 
des Dihydroazins mit den ihm entsprechenden Azoniumsalzen sind, z. B.: 


2 Hanezscu, B. 49, 518 (1916). — Uber N-Phenyl-phenazin-dihydrid 
s. Kenrmann, A, 322, 69 (1902). B. 38, 3777 (1905). 

* Wietanp, B, 41, 3484 (1908). 

° Wieranp, A. 381, 202, 207 (1911). — Wretann, Lecuer, A. 392, 156 (1912). 

* Vgl.: Kenruann, Micewicz, B. 45, 2644, 2652 (1912). — Wuexanp, B. 46, 
3299 (1913). 

5 Wietanp, B. 41, 3481, 3486, 3489, 3494 (1908); 46, 3299 (1913). — Wiexanp, 
Lecuer, A, 392, 156 (1912). B. 45, 2603 (1912). — Wisianp, Rosrev, B. 45, 496 
(1912); 48, 1119 (1915). — Keuraann, Micewicz, B. 45, 2644 ff. (1912). 
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OsoHssN,Cl, = CH,-C,H,— SCH PS0, H,-CH, 


°NN(C,H,)~ 
NCl(C,H,)—_ 
= CH, CH, Cuc,H, yoo CH, 


Bei der Acetylierung' mit Essigsiureanhydrid allein liefert das Phenazindi- 
hydrid ein Monoacetyl-Derivat C,,H,NCO-CH,) — farblose Krystalle vom 
Schmelzp. 255° —, in Gegenwart von etwas Chlorzink aber das Diacetyl-Deri- 
vat C,,H,.N.(CO-CH,). (Schmelzp. 180°. 


Halogen- und Nitro-Derivate. | 


Aus den Beobachtungen iiber Chlor-Derivate? sind diejenigen hervor- 
zuheben, welche sich auf Abkémmlinge des N-Phenyl-phenazonium- 
chlorids (vgl. S. 1394) beziehen®. Solche entstehen aus sauerstoffhaltigen 
Stoffen, welche den Indulinen und Safraninen strukturell entsprechen, 


durch Kinwirkung von Phosphorpentachlorid. Diese Bildung ist analog 


den Vorgangen, die zu den quartiren Abkémmlingen von chlorierten 
Pyrazolen und Pyridinen fihren und S. 369 (Gleichung B), 389—390, 
830 (Formelreihe Ub), 854 (Formelreihe N) behandelt wurden. Von dem 


Aposafranon (8.1417) z. B., welches dem Aposafranin (S.1403) entspricht, 


kommt man durch Schiitteln mit Phosphorpentachlorid in Phosphoroxy- 
chlorid-Lésung zum 10-Phenyl-3- AN ee I a (Apo- 
safranonchlorid): 


N N 
Goat Qf : a 
. [+ PO = POC +7q| > | (N) 
ne cad, ee : Se OO Sas 
; zh 
a ee ae 
OH, Ci Or 


Es scheidet sich aus Alkohol-Ather in blaulichschimmernden, braun- 
gelben Krystallchen aus, ist in Wasser sehr. leicht léslich und setzt sich 
mit Bromkalium zu dem schwerer léslichen Bromid C,,H,,N,CiBr um. 
Mit Ammoniak in wiBriger Lésung entsteht Aposafranin. Aus diesen 
Reaktionen ergibt sich, daB von seinen beiden Chloratomen das eine 
in ionisierbarer Form gebunden ist, daB aber auch das andere leicht 
austauschbar ist. — Beim 10-Phenyl-3.6-dichlor-phenazoniumehlorid 


1 Hinsperc, Garronket, A. 292, 259 (1896). — ‘Ticnwinsgi1, Wowiocnowitscy, 
C. 1905, I, 1263. — Hinssere, B. 38, 2800 (1905). — Scurscurrpina, C. 19086, HU, 
1621. — Keurmann, Havas, B. 46, 349 (1918). 

2 $. auch: Leewann, Granpwovoin, B. 41, 13804 (1908). — Wrueranp, B. 41, 
3486 (1908). — Bamsercer, Ham, A. 382, 91 (1911). — Difluor-phenazin-N- 
oxyd: Rinxxes, C. 1919, I, 822. 

"3 Vgl.: O. Fiscner, Herp, B. 30, 1830 (1897); 31, 299 (1898); 33, 1488 (1900). 


— Hanrzscu, Osswarp, B. 33, 314 (1900). — Bars, Hewirr. Newmasy, Soc. LOY, 
1842, 1844, 1849 (1912). 
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— Formel I, s. u. —, das aus Safranol-(s. S. 1419) durch Phosphor 
pentachlorid entsteht, zeigen alle drei darin enthaltenen Chloratome eine 


N N 
aw ee eT 
a | YW) 69 


ai er: 
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verschiedene Reaktionsfahigkeit. Das an Stickstoff gebundene kann z. B. 
durch Umsetzung mit Salpeter gegen das Salpetersdure-Ion (NO,) aus- 
getauscht werden. Bei langerem Kochen des Chlorids in waBriger 
Lésung entsteht Chlor-aposafranon (II); hierbei tritt also auch das Chlor 
des chinoiden Kerns aus, wabrend das im benzoiden Kern befindliche 
Chlor sich als fest gebunden erweist. 

Von den Nitro-Derivaten' sei das 1.3-Dinitro-phenazin angefiihrt, das man 
aus Phenazin in konz. Schwefelsiure durch konz. Salpetersiiure gewinnen kann. 
Es scheidet sich aus Xylol in strohgelben nadelférmigen Krystallen ab, zersetzt sich 
oberhalb 200° unter Dunkelfirbung und lést sich in konz, Schwefelsiure mit 
orangegelber Farbe. Durch Reduktion mit Schwefelwasserstoff in alkeholisch- 
ammoniakalischer Lésung liefert es das in violettbraunen Niidelchen krystallisierende 
1.3-Dinitro-phenazin-dihydrid-(9.10), fiir welches die Stellung der Nitrogruppen 
sich daraus ergibt, daB es auch aus 2-Amino-2’.4’,6’-trinitro-diphenylamin durch 
Schmelzen in Naphthalin erhalten werden kann: 


7 NO NO, 
Pa nT NNN 
e | ee = HNO, + | NO 
SNE Oa NA SNS Se 
Amino-Derivate. 


Die Amino-Derivate sind unter den Abkémmlingen des Phenazins 
die wichtigsten. Von ihnen leiten sich die Farbstoffe der Safranin- und 
Indulin-Gruppe ab. Fir die Schilderung dieses Gebiets empfiehlt es 
sich nicht, die Reihenfolge — wie sonst in diesem Lehrbuch- meist 
tiblich — in erster Linie von der Zahl der Amino-Gruppen abhingig 
zu machen. Vielmehr 148t sich Gleichartiges besser zusammenfassen, 
wenn man zunichst unterscheidet, ob auBer den zum Phenazin-Kern 
selbst gehérenden Benzol-Kernen noch weitere Benzol-Kerne in Form von 
Aryl-Resten zugegen sind oder nicht, und ob die etwa vorhandenen Aryle 
an die Stickstoffatome des Kerns — die ,,internen“ N-Atome — oder 
an solche von Amino-Gruppen — die ,,externen“ N-Atome — gebunden 
sind. So ergibt sich die folgende Kinteilung: 


' Vgl.: Kenrwann, Messincer, B. 26, 2372 (1893). — Leemann, Granpmovain, 
B, 41, 1302 ff., 1307 ff. (1908). — Kenruann, y Ponti, B. 44, 2622 (1911), — Keur- 
mann, Havas, B. 46, 347 ff. (1913). . : 


Ennteilung der Amino-Derivate des Phenaxins. 1399 


a) Verbindungen ohne Aryle (Beispiel: Formel III, s. u.); 

b) Verbindungen mit nur intern gebundenen Arylen (Beispiel: 
Formel IV); 

c) Verbindungen, die auch extern gebundene Aryle enthalten (Bei- 
spiel: Formel V). 


N N 
LEE oS Zi 
Hd) 5 | | u IV) H na | | ’ 
Re a PO re a 
LEO 
Cl C,H, 
N 
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ae 
Cl 20,4, 


Wir werden weiter unten sehen, daB gegeniiber der in diesen 
Formeln gewahlten Auffassung eine andere Méglichkeit der Bindungs- 
verteilung bevorzugt wird, bei der ein externes N-Atom in doppelter 
Bindung an Kohlenstoff des (chinoiden) Benzolkerns erscheint, also nicht 
in Form der Amino-Gruppe, sondern der Imid-Gruppe angenommen wird: 


N ON 
eae foe 
IIT a) A IVa) Ck_ |, 
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C,H, 
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C,H; 

Nach solcher Betrachtung wiirde es sich um Imide (bzw. Anile) handeln, die 


sich von dem Oxo-phenazin-dihydrid VI (Phenazon, vgl. S. 1417) ableiten und daher 
— streng genommen — erst im nachsten Abschnitt (S.1417ff.) unter den Oxo-Deri- 


(9) 
(ty ONS. (8) 
(2) pas Gea (1) 
A'@ 8) | 
(4) NH (5) 
(10) 


vaten zu behandeln wiren. Um eine bequeme Bezeichnungsweise zu schatften, 
nennt Kesrmann! das einfachste Imid dieser Art — IIIa (s. 0.) — Phenazim. 


1 A, 290, 288 (1896). 
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1400 2-Amino-phenaxin (Phenaxim). 


a) Verbindungen ohne Aryle. 


Nach Orro N. Wirt! sollen alle hierher gehérigen Phenazin-Deri- 
vate mit den analogen Abkémmlingen anderer Azine (Naphthophenazin usw.) 
unter der Bezeichnung ,,Eurhodine“ zusammengefaBt werden; gebrauch- 
licher ist es geblieben, diese Bezeichnung — entsprechend Wirts ur- 
spriinglichem Vorschlag — auf die Monoamino-Derivate zu beschranken. 

Der stark chromogene Charakter des Phenazins zeigt sich darin, 
daB schon die Einfithrung von Amino-Gruppen allein Stoffe entstehen 
laBt, die nicht nur durch intensive Farbung ausgezeichnet sind, sondern 
auch Verwandtschaft zur Faser besitzen. Die praktisch bedeutsamen 
Farbstoffe der Phenazin-Gruppe enthalten aber noch intern, teilweise 
auch extern gebundenes Aryl, gehéren also zu Klasse b und c. 

2-Amino-phenazin? (Phenazim, Formel III bzw. Illa auf S. 1399) — auf 
verschiedenen Wegen gewonnen — krystallisiert aus Weingeist in roten Nadeln, 
schmilzt bei 290—291° (korr.) und sublimiert leicht. Seine alkoholische Losung 
ist orange mit griiner Fluorescenz. Es lést ich in konz. Schwefelsiure unter Bildung 
eines griinen unbestindigen Salzes, das durch Verdiinnen mit Wasser das bestin- 
dige rote Salz liefert. 

Leicht zuginglich ist das durch Oxydation des o-Phenylen-diamins 
entstehende (vgl. Gleichung F auf S. 1391) 2.3-Diamino-phenazin °. 
Fiihrt man die Oxydation mit Eisenchlorid in saurer Lésung aus, .so 
bildet sich als Nebenprodukt 2-Amino-3-oxy-phenazin; durch Jod in 
Alkohol erfolgt die Bildung des Diaminophenazins fast quantitativ. Dieses 
Diaminophenazin krystallisiert in braungelben Nadeln, sublimiert in 
gelben Blattchen und ldést sich in konz. Schwefelsiure mit grasgriiner 
Farbe, die durch Verdiinnen mit Wasser in Orangerot umschligt; seine 
Lésung in Alkohol zeigt gelbe, nicht sehr intensive Farbung. Als 
Phenazin-Derivat ist es dadurch gekennzeichnet, daB es beim Erhitzen mit 
Zinkstaub Monoamino-phenazin (s. 0.) liefert, das sich durch Diazotieren 
in Phenazin iiberfiihren JaBt. Als Orthodiamin erweist es sich z.B. durch 
die Fahigkeit, mit Benzil sich zu einem Chinoxalin zu kondensieren 
(vgl. S. 1375, 1382). Es kann hiernach nur 1.2- oder 2.3-Diamino- 

1 B. 21, 2418 (1888). 

* 0. Fiscoer, Herr, B. 22, 357 (1883); 29, 1874 (1896). -— Nrerzxr, B. 28, 
2976, 2979 (1895). — Unimann, A. 366, 91 (1909). — Hewitr, Newman, Winam1, 
Soc. 95, 583 (1909). — Wont, Lanaz, B. 48, 2186 (1910). — Kearmann, Havas, B. 
46, 352 (1913). — Keurmann, Havas, Granpmovein, B. 47, 1886 (1914). — Kenr- 
MANN, Sandoz, Helv. 3, 104 (1920). 

* Griess, J. pr. [2] 8, 144 (1871). — K. Sarxowsx1, A. 173, 60 (1874). — Hiner, 
B. 9, 778 (1876). — Ropotrn, B: 12, 2211 (1879). — Wigstnaer, A. 224, 353 (1884). 
— 0. Fiscner, Herp, B. 22, 855 (1889); 23, 841, 2788, 2791 (1890). — O. Frsoner, 
Heiter, B.°26, 378 (1893). — Keurmann, Mascroni, B. 28, 349 (1895). — ULLMANN, 
Mavruner, B. 35, 4302 (1902). — Wutustarrer, Prannenstier, B. 38, 2349 (1905). 
— Utumann, Heisver, B. 42, 4264 (1909). — M.M. Ricurer, B. 44, 3469 (1911). — 
Knorvenacen, J. pr. [2] 89, 25 (1914). — Kesrmann, Sanpvoz, Helv. 3, 104 (1920). 
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Diamino-phenaxine. 1401 - 


phenazin sein; die 2.3- Stellung » wird durch die Synthese des eaiepeeeis 
den Dioxy- pheaaaias aus Dioxy- “benzochinon (s. S. 1418 Gleichung B) er- 


wiesen. ; 
Die Oxydation von symm. Dialkyl-Derivaten! des o-Phenylendiamins fihrt 
zu Azonium-Derivaten des Diamino-phenazins vom Typus VIa (s. u.) 


cH ; 
N NH 
a “~N.OH I Sins 
Via) oe VI) & ae 
Z~Z NH: CH H,N LA NB: 
oN 
Cl CH; 


Fir die Farbenchemie ist der Fall der 2.7-(= 3.6-)Stellung zweier 
Amino-Gruppen der wichtigste. Die einfachste hierher gehérige Ver- 
bindung — das 2.7-Diamino-phenazin? (3.6-Diamino-phenazin) — 
ist durch Oxydation des 2.4.4’-Triamino-diphenylamins (Formel VII, s. 0.) 
bereitet und durch Entamidierung (mittels der Diazoreaktion) als Derivat 
des Phenazins gekennzeichnet worden. Sie krystallisiert in dunkel- 
gelben Nadeln, schmilzt bei 280° und lést sich in konz. Schwefelsiure 
mit griiner Farbe, die beim Verdiinnen durch Blau und Violett in Rot 
iibergeht. Die Lésung in Alkohol ist orangegelb. Ihre Salze farben 
Seide und tannierte Baumwolle rot. 

Die Verbindung bildet sich auch bei der gemeinsamen Oxydation 
ven p-Phenylen-diamin mit m-Phenylen-diamin. MHierin liegt der ein- 
fachste Fall einer bemerkenswerten,. zuerst von O. N. Witt angewandten 
Reaktion vor, bei der Indamine als Zwischenglieder auftreten. Wenn 
man z. B. als Metadiamin das 2.4-Diamino-toluol benutzt, so erhalt man 
das 2-Methyl-3.6-diamino-phenazin® (,einfachstes Toluylenrot“): 
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Diese Verbindung fihrten BrernrHsen und Scuweirzer 1886 durch 
Diazotierung in Methylphenazin iiber; sie erbrachten damit den ersten 


1 QO. Fiscuer, B. 37, 553 (1904); 38, 325 (1905). 

2 Nierzx1, Ernst, B. 23, 1852 (1890). — Keurmann, Sanpoz, Helv. 3, 104 (1920). 

Uber N-Methyl-Derivate s.: Karrer, B. 50, 420 (1917). — Kenrmann, Ramm, 
B. 51, 385 (1918). — S. auch P. Coun, A. Fiscner, M. 21, 277 (1900). 

-8 Berntusen, Scuweitzer, A. 236, 337, 343 (1886). —S. auch Mxnpora, Costs, 


Soc. 55, 559 (1889). 
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direkten Beweis dafiir, daB Farbstoffen, welche den Safraninen nahe 
verwandt sind, der Phenazin-Kern zugrunde liegt. 

Wrrr (1879) hatte als Paradiamin das p-Amino-dimethylanilin, als 
Metadiamin das 2.4-Diamino-toluol benutzt und war zu dem Toluylenrot’ 
(2-Methyl-3-amino-6-dimethylamino-phenazin) — Formel VIII 
(s. u.) — gelangt. Er fand auch, daB das zundchst entstehende Indamin 


Gy Oe) 
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(,Toluylenblau“) (CH,),N-C,H,-N:C,H,(CH,\(NH,): NH bequem durch 
Kondensation von p-Nitroso-dimethylanilin mit 2.4-Diamino-toluol sich 
bereiten laBt; es geht schon beim Kochen seiner waBrigen Lésung durch 
Selbstoxydation in Toluylenrot iiber, indem ein anderer Teil Reduktion 
erleidet. Unter dem Namen ,,Neutralrot“ war dieser Farbstoff im 
Handel; er farbt tanningebeizte Baumwolle blaulichrot. , 


b) Verbindungen mit nur intern gebundenen Arylen. 


In dieser Abteilung haben wir es bei ,,orthochinoider“ Formulierung 
(vgl. S. 1389, 1399, 1403—1405) mit Amino-Derivaten des N-Phenyl- 
phenazoniums (vgl. S. 18393—1395) zu tun. Der Namenbildung wird das 
Bezifferungs-Schema IX (s. 0.) zugrunde gelegt. 

Die einfachste Verbindung ist das Aposafranin?, fiir dessen ein- 


10. N. Wirt, B. 12, 931 (1879). — Berntusen, Scuweirzer, A. 236, 335, 339 
(1886). — Noerzet, Iste, & Co., D.R.P. 101487 (C. 1899, 1, 1090). — Utimann, 
Wenner, A. 327, 123 (1903). — Cuamot, SuERwoop, Am. Soc. 39, 1755 (1917). — 
Isomeres: Nrerzki, Rene, B. 25, 8008 (1892). : 

Homologe: Noértine, Tursmar, B. 35, 647 (1902): — S. auch: Duranp, Hocue- 
nin & Co., D.R.P. 282346 (C. 1915, I, 586), 287271 (C. 1915, II, 773). — Atrruan, 
B. 53, 98 (1920). 

2 Vgl.: Nierzxr, B. 19, 3018 (1886). — Nusrzx:1, Orro, B. 21, 1590 (1888). — 
O. Fiscuer, Herr, B. 26, 1655 (1898); 28, 2285 (1895); 29, 363 (1896); 33, 1488 
(1900). A. 286, 187 (1895). — Kearmann, B. 28, 1711 (1895); 29, 2316 (1896); 31, 
981 (1898). A. 414, 141 (1916). — O. Fiscuer, B. 29, 1871 (1896). — Kenrmann, 
Scuaposcunixow, B. 30, 1565, 2624 (1897). — O. Fiscuer, Giesen, B. 30, 2489 (1897). 
— Scuaroscunikow, C. 1898,1, 722. — Axriencesentscuarr vr, Antinrasr., D.R.P. 
102362 (C. 1899, I, 1259), 102458 (C. 1899, IT, 504), 103687 (C. 1899, II, 640). —~ 
Kearmann, Kramer, B. 33, 3079 (1900). — Barsrer, Sistey, Bl. [4] 1, 470 (1907). 
A. ch. [8] 18, 136 (1908). — Kearmann, Havas, Granpmovain, B, 47, 1887, 1895 (1914). 

Homologe: Kenrmann, Werter, B. 31, 966 (1898). — Barsrer, Sistey, Bl. 
[4] 1, 473 (1907). — Scuaroscunixow, Ortow, C. 1910, II, 481. — Oruow, C. 18910, 
II, 1761. 

Stellungs-Isomere: Keuroann, y Pont, B. 44, 2626 (1911). — Kenrmann, 
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Aposafranin. 1403 


fach-salzsaures Salz zwei Formulierungs-Méglichkeiten auf S. 1399 in IV 
(3-Amino-10-phenyl-phenazoniumchlorid] und in IVa[salzsaures 
3-[mino-10-phenyl-phenazin-dihydrid-(3.10) oder einfacher salz- 


-saures 10-Phenyl-phenazim] gegeben sind. Es hat fiir die Auf- 


klarung der Safranin-Farbstoffe (s. 8.1406) eine groBe Bedeutung erlangt. 
DaB es aus den N-Phenyl-phenazoniumsalzen durch Einwirkung von 


-Ammoniak bei Luftzutritt erhalten werden kann, wurde schon S. 1394 


mitgeteilt. Entdeckt aber wurde es 1886 von Nierzxr bei der Diazo- 
tierung des schwefelgauren Phenosafranins (s. S. 1408) in alkoholischer 
Lésung und darauf folgendem Kochen; da es hierbei aus dem Pheno- 
safranin durch Entfernung einer Amino-Gruppe entsteht, erhielt es den 


Namen ,,Aposafranin“. 


Zur Darstellung wird von Barpier und Sistzy empfohlen, gleichmolekulare 
Mengen salzsaures Aminoazobenzol und salzsaures Anilin-in Wasser, das mit Anilin 
gesittigt ist, 6—T7Stdn. auf 160—170° zu erhitzen; das Aposafranin entsteht hierbei 
als Hauptprodukt neben Anilino-phenylaposafranin (S. 1413). — Auch die in Glei- 
ehung V auf S. 1410 erlaéuterte Bildung ist zur Darstellung geeignet. 

Aposafranin lést sich in Schwefelsturemonohydrat mit braunroter, 
in Schwefelsiure von 35—90°/, mit griiner, in stark verdiinnter Schwefel- 
siure mit blauroter Farbe (vgl. dazu S. 1405). Seine Salze farben Wolle 
und Seide rot an. Die freie Base ist wasserléslich, wird aber durch 
Kalilauge aus den Salzen gréBtenteils in roten Flocken ausgefallt und 
scheidet sich aus Methylal in tiefdunkeln, griinschimmernden Krusten ab. 

DaB das Aposafranin diazotiert und durch Verkochen der Diazo- 
lésung mit Atkohol zu N-Phenyl-phenazoniumsalz entamidiert werden 


‘kann, ist schon S. 1394 erwaihnt worden; hervorzuheben ist aber, daB die 


q Diazotierung nur in stark saurer Lésung gelingt (vgl. dazu S. 1405). 


N 
safranon O:C, HC 


Andererseits nimmt das Acetyl-aposafranin bei der EHinwirkung von 
Ammoniak und Luft eine Amino-Gruppe auf und geht in Acetyl-pheno- 
safranin iiber. Durch diese Umwandlungen ist das Aposafranin als 
Mittelglied zwischen dem Phenyl-phenazonium und dem Phenosafranin ge- 
kennzeichnet. — Durch kurzes Kochen mit Natronlauge wird es in Apo- 


(C,H CoH (S. 1417) iibergefihrt. Uber Ein- 
6n85 

wirkung von Anilin s. S, 1412, 1413; dort wird gezeigt, daB ein Produkt 
der EKinwirkung von Anilin — das 2-Anilino-N-phenyl-aposafranin — 


nach einer allgemein giiltigen Azin-Synthese aufgebaut werden kann 


(Gleichung Yb). Die Abkunft des Aposafranins (und damit auch des 
Phenosafranins) vom Phenazin erhalt dadurch eine wichtige Be- 
statigung. 

Das Aposafranin bietet uns den ersten AnlaB, auf die schon mehr- 
fach im Vorstehenden angedeutete Frage der Bindungsverteilung 


_ Masstenixow, B. 44, 2628 (1911). — Kearmann, Havas, GranpMovain, B. 46, 2805 
(1913); 47, 1887, 1895 (1914). 
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1404 Ortho-. und parachinoide Formulierung des Aposafranins usw. 


bei den intern arylierten Amino-Derivaten der Phenazin-Reihe etwas 
niher einzugehen. Diese Frage ist auBerordentlich viel erértert worden’. 
Die urspriingliche, sich an die anthracenartige Formulierung des Phen- 
azins (vgl. S.1391—1392) anschlieBende Auffassung, wie sie durch Formel X. 
(s. u.) erlautert wird, wurde bald verlassen, als die ,,chinoide“ Auffassung 


N 
Fea 


Cf OH, 


fir die Deutung der Farbstoffe im allgemeinen mehr und mehr an Be- 
deutung gewann. Sie wurde zunichst ersetzt durch Formulierungen 
wie IV a (S. 1399), die einen amidhaltigen Benzol-Kern in ,,parachinoidem“ 
Zustand zeigen und besonders von O. Fiscuzer und Hepp verteidigt 
wurden. Als man dann Synthesen zur Gewinnung von amidfreien Azo- 
niumverbindungen, die nur orthochinoid aufgefa8t werden konnten, 
aufgefunden hatte (vgl. S. 1383, 1427) und durch passende Variierung 
der gleichen Synthesen amidhaltige Verbindungen gewann, die sich 
in ihren Eigenschaften sehr ahnlich den Safraninen und verwandten 
Farbstoffen erwiesen, wurde die ,,orthochinoide“ Formulierung, wie 
sie durch Formel IV auf S. 1399 erlautert ist, sehr nahe gelegt. Er- 
wogen wurde auch die Moéglichkeit, daB beide Auffassungen berechtigt 
sein kénnten, die parachinoide etwa fiir die Farbbasen, die orthochinoide 
fir die Farbsalze. Als es dann Krurmann gelang (1896), das Apo- 
safranin zu den Phenyl-phenazoniumsalzen zu entamidieren, fiir welche 
nur die orthochinoide Formulierung in Betracht kommen kann (vgl. 
§. 1894—1395), fiihrte er diese Formulierung als alleinige fiir das ganze 
Gebiet von Ahnlichen strittigen Fragen (vgl. S. 1494—1495) durch. In 
neuester Zeit aber ist er durch ein vergleichendes Studium der Farben 
und Absorptionsspektren dazu gelangt, wieder Desmotropie zwischen dem 
orthochinoiden und parachinoiden Zustand anzunehmen. So vertritt er 
z. B, fir das Aposafranin und dessen verschiedene Salzreihen auf Grund 
seiner optischen Studien die folgenden Formeln (vgl. dazu S. 1403 die 
Lésungsfarben in Schwefelsiure von verschiedener Konzentration): 


‘ Vgl. z. B.: Keurmann, Messinasr, B. 24, 2168 (1891). — Kenemann, A. 290, 
252 (1896); 414, 132 (1916). B. 29, 2319 (1896); 46, 3036 (1913). — 0. Fiscuer, 
Herr, B. 29, 361 (1896); 30, 396 (1897). — Nisrzxi, B. 29, 1442, 2771 (1896). — 
O, Fiscuer, B. 29, 1870 (1896). — Kenrmann, Scaaroscunixow, B. 30, 1569 (1897). 
— Green, B. 32, 3155 (1899). — Jauperr, Bl. [8] 23, 178 (1900). — Kenrmann, 
H. Worrr, B. 33, 1543 (1900). — Ba.ts, Hewirr, Newman, Soc. 101, 1840 (1912). 
— Beata, Hicks Granpmovcin, B. 46, 2802 (1913); 47, 1895 (1914). — Fir, 
Kécuuty, Helv. 1, 215 (1918). 
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Nur die dreis&urigen Salze sind hiernach orthochinoid; nur sie enthalten 
eine eigentliche Amino-Gruppe, nur in dieser Form ist das Aposafranin 
der Diazotierung zuganglich (vgl. dazu S. 1394, 1403). 


Von dem Aposafranin wenden wir uns nun zu den Safraninen 
— Farbstoffen, die als 3.6-Diamino-Derivate der Phenyl-phenazonium- 
salze bzw. ihrer Homologen aufzufassen sind, wenn man die ortho- 
chinoide Formulierung zugrunde legt. 

Ihr praktisch wichtigster Bildungsvorgang — beruhend auf der 
gemeinschaftlichen Oxydation von 1 Mol.-Gew. Paradiamin mit 2 Mol-Gew. 
-Monamin! — ist schon S. 1391 besprochen worden. Bei diesem in den 
_ Fabriken ausgebildeten Verfahren bedient man sich meist des Kalium- 
__ bichromats in heiBer neutraler Lésung als Oxydationsmittel. 

Safraninbildung erfolgt auch, wenn man Paradiamine anwendet, die in einer 
Amino-Gruppe alkyliert sind (z. B. p-Amino-dimethylanilin); nicht aber bei solchen, 
die in beiden Amino-Gruppen Alkyle tragen (z. B. C,H,-NH-C,H,-NH-C,H,). Die 
beiden bei der Reaktion beteiligten Monamin-Molekiile kénnen gleich oder von- 
einander verschieden sein; doch muB8 eines von ihnen von parastaéndigem Alkyl 
frei sein. Eines der Monamin-Molekiile darf N-alkyliert sein, wiihrend das andere 
eine primaire Amino-Gruppe enthalten mu8. 

Ein ahnlicher ProzeB, der theoretisches Interesse besitzt, ist die 
von Nierzkr aufgefundene Safraninbildung durch gemeinschaftliche Oxy- 
dation von 1 Mol.-Gew. 4.4’-Diamino-diphenylamin mit 1 Mol.-Gew. pri- 
mirem Monoamin? (vgl. S. 1406 die Formelreihen Ra und Rb). 


'Vel.: O. N. Wirt, B. 12, 939 (1879). Journ. of the Soc. of Chem. Ind. 1, 255 
(1882). — Brnvscnepter, B. 18, 207 (1880). — Nrerzxr, B. 16, 464 (1833). — 
Scuwetrzer, B. 19, 150 (1886). — Barsier, Vienon, Bl. [2] 48, 338 (1887). — Harp, 
B. 33, 1214 (1900). — K. A. Hormann, Quoos, O. Scunemwer, B. 47, 1994 (1914). 

? Nierzxi, B. 16, 465, 3165 (1883). — Haropin, B. 33, 1212 (t890). 

Uber weitere Bildungsreaktionen fiir Safranine vgl.: Barsier, Vianon, Bl. [2] 
48, 636 (1887). — Jausert, B. 28, 272, 508, 1578 (1895). — Haroin, B, 33, 1215 
(1900). — Scuaroscantkow, Oriow, C. 1910, II, 481. 


x 
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Sehr glatt erfolgt in manchen Fillen die Safraninbildung durch Einwirkung 
von Chinon-bis-chlorimiden auf N-monoarylierte Metadiamine’, z. B.: 


N 
AN 4 a ~ S=OH. foe ae pee 
: yo : 
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CH, 
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Safranine waren schon seit Ende der sechziger Jahre des vorigen 
Jahrhunderts im Handel (vgl. S. 1409). Ihre strukturelle Aufklarung? 
aber beginnt erst 1886. In diesem Jahre kamen BErntasen und Wirt 
zu der Ansicht, da8 ihnen das Phenazin als Stammkern zugrunde liegt. 
Fiir BerntHsen war die schon S. 1401 erwahnte Riickfiihrung des ,,ein- 
fachsten Toluylenrots* auf Methylphenazin maBgebend. Wurr wurde 
zu der gleichen Ansicht durch seine Arbeiten iiber die in ihrem Farben- 
spiel (vgl. S. 1407) den Safraninen ahnlichen Kurhodine (vgt. S. 1400) 
der Naphthalin-Reihe (vgl. S. 1428) gefiihrt, die er als Amino-Derivate 
eines .Naphthophenazins erkannte. Versucht man nun, die Bildung des 
einfachsten Safranins (,,Phenosafranin“ vgl. S. 1408), das als salzsaures 
Salz die Zusammensetzung C,,H,,N,Cl] besitzt, durch gemeinschaftliche 
Oxydation von 1 Mol. 4.4’-Diamino-diphenylamin mit 1 Mol.. Anilin (vg). 
S. 1405) derart zu deuten, daB es als Phenazin-Derivat erscheint, so 
bieten sich zwei Méglichkeiten: 


NH N 
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¢ Bs a> 
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» Vgl.: Scuaroscanixow, Ortow, C. 1910, II, 481. — Ortow, C. 1910, II, 1761. 

? Vgl. dazu: Nrerzxr, B. 16, 476 (1883); 19, 3017, 3163 (1886); 28, 1354 (1895); 
29, 1442 (1896). — Anpresen, B, 19, 2212 (1886). — Berntusen, B. 19, 2690, 3258 Anm. 
(1886); 20, 179 (1887). — Wirz, B. 19, 8121 (1886); 21, 719 (1888). — Kdorner, 
Scuravse, Ch. Z. 17, 305 (1893). — Ris, B. 27, 3318 (1894). — Javsert, B. 28, 
270, 1578 (1895); 81, 1178 (1898). — Barsier, Sister, A. ch. [8] 13, 96 (1908), — 
Hewirt, Newman, Winit1, Soc. 95, 577 (1909). — Havas, Bernuarp, B. 46, 2723 (1913). 
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In diesen Formelreihen ist fir das Endprodukt in beiden Fallen die 
orthochinoide Formulierung gewahlt, ohne daB indes auf sie Wert ge- 
legt werden soll. Zu beachten ist?zunachst nur der Unterschied in der 
Stellung der beiden Amino-Gruppen, je nachdem man die Reaktion 
nach Ra oder Rb auffaBt. Die Formelreihe Ra fihrt zu einer symme- 
trischen Verbindung, deren beide Amino-Gruppen im Phenazin-Kern 
sich befinden; Formelreihe Rb dagegen l48t eine unsymmetrische 
Verbindung entstehen, die nur ein NH, im Phenazin-Kern enthilt. 

Die Frage, ob die symmetrische oder die unsymmetrische Formel 
zutrifft, ist lange strittig geblieben. SchlieBlich ist die symmetrische 
Formel (Ra) allgemein angenommen worden. Unter den Griinden, die fiir 
diese Wahl mafSgebend waren, ist die Feststellung von JauBertr besonders 
einleuchtend, daB man safraninartige Farbstoffe durch gemeinschaftliche 
Oxydation von p-Phenylendiamin mit einem N-mono-alkylierten Meta- 
diamin herstellen kann, z. B.: 


N 
ee MS ‘a S=CH, FIN \-CH, 
| my ce Mf S 
5 i des 
CH; CL Cy 


Da bei diesen Farbstoffen an den Phenazin-Kern nicht ein Aryl, sondern 
ein Alkyl gekettet ist, so ist fiir sie offenbar eine unsymmetrische 
Formulierung (analog Rb) itiberhaupt nicht méglich. 

Uber eine Bestitigung dafiir, daB die Safranine den Phenazin-Kern enthalten, 
vgl. S. 1403. 

Die Safranine geben in Form ihrer einsaiurigen Salze mit Wasser 
rote Lésungen, mit Alkohol rote Lésungen von gelbroter Fluorescenz. 
Auf Zusatz von konz. Saure schlagt die rote Farbe der Lésung zunichst 
in Violett, dann in tiefes Blau, endlich in Grin um. Umgekehrt geht 
die griine Farbe der Lésung in konz. Schwefelsiure beim Verdinnen 
mit Wasser durch Blau in Rot itiber. In anhydridhaltiger Schwefel- 
sdure erfolgt Lisung mit rotbrauner Farbe. 

Diese Erscheinungen zeigen das Bestehen mehrerer Salzreihen an. 
Keurmann (vel. S. 1404) nimmt jetzt nur fiir die rotbraune Lésung in 
stirkster Schwefelsiure, in der ein viersduriges Salz vorauszusetzen ist, 
entsprechend Formel XV (s. u) orthochinoide Struktur an, fiir die drei-, 
zwei- und einsdurigen Salze, denen die griinen, blauen und roten © 
Lésungen entsprechen, aber parachinoide (vgl. XVI und XVII), ebenso-. 


fir die freie Base (XVIII): Wo AS 
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1408 : Phenosafranin. 
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Das einfachste Safranin — Phenosafranin! (Formel XVIII, s. 0.) — 
kann hiernach rationell als 6-Amino-10-phenyl-phenazim (vgl. 
8.1399) bezeichnet werden, Es ist zuerst von Otro N. Wirr durch ge- 
meinschaftliche Oxydation von 1 Mol.-Gew. p-Phenylen-diamin mit 2 Mol.- 
Gew. Anilin dargestellt werden (vgl. S. 1391, 1405). GréBere tech- 
nische Bedeutung besitzt es nicht; aber fiir die Bearbeiter der theore- 
tischen Probleme, welche die Safranin-Gruppe bietet, stand es stets im 
Brennpunkt ihrer Uberlegungen und bildete hiufig den Ausgangspunkt 
ihrer Versuche. In der mit Salzsiure angesduerten, waBrigen roten 
Lésung erfolgt durch Natriumnitrit die Bildung einer blauen Diazonium- 
lésung, wobei nur an einem Stickstoffatom Diazotierung eintritt; hierauf 
beruht die Méglichkeit, dem Phenosafranin durch die Diazo-Reaktion 
nur eine Amino-Gruppe zu entziehen und es derart zu Aposafranin ab- 
zubauen (vgl. S. 1403), aus dessen Acetyl-Derivat es durch Wiederein- 
fihrung einer Amino-Gruppe zuriickerhalten werden kann (vgl. S. 1408). 
Beim Erhitzen mit verdiinnter Natriumacetat-Lisung auf 150° spaltet 
Phenosafranin 1 Mol. Ammoniak ab und geht in Safraninon (Amino- 
phenyl-phenazon, s. S. 1420) itiber; durch mehrtagiges Kochen mit alko- 
holischem Kali werden 2 Mol. Ammoniak unter Bildung von Safranol 


* Orro N. Wirt, vgl. Nétrines Nekrolog auf Wirt, B. 49, 1808 (1916). — Nrerzxt, 
B. 16, 466 (1883). — Binpscuepier, B. 16, 870 (1883). — Barster, Vienon, BI. [2] 48, 
338, 771 (1887). — Nrerzxi, Orro, B. 21, 1590 (1888) — Jaupert, B. 28, 1580 (1895). 
Bl. [3] 23, 178 (1900). — Mrotatr, B. 28, 1697 (1895). — O. Fiscner, Herp, B. 28, 
2284 (1895); 30, 399 (1897). — Kearmann, A. 290, 257 (1896); 414, 146 (1916). — 
Keurmann, Scuaroscantkow, B. 30, 1565 (1897). — si Anrzscn, OsswaLp, B. 33, 292, 
315 (1909). — Kenrawann, Kramer, B. 33, 3080. 1900). — Vausex, J. pr. [2] 62, 142 
(1900). — Barsrer, Sistey, A. ch. [8] 18, 105, 112 (1908). — Hewirr, Newman, 
Winmit, Soc. 95, 583 (1909). — Batts, Hewirr, Newman, Soc. 101, 1847 (1912). — 
Keurmann, Havas, Granpmovain, B. 46, 2132, 2805 (1913); 47, 1888, 1899 (1914).— © 
Havas, Bernwarp, B. 46, 2723 (1913). — Fautpere, List & Co., D.R.P. 286097 (C. 
1915, II, 569). — Lépinz, C. 1916, I, 129. — Perrin, C. 1919, I, 688. 
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(Oxy-phenyl-phenazon, s. S. 1419) abgespalten. Durch gelinde Reduktion 
in saurer Lésung wird eine Leukoverbindung gebildet, die sich an der 
Luft wieder zum Farbstoff oxydiert. 

Die einsiurigen Salze des Phenosafranins sind sehr krystallisationsfahig. 
Das salzsaure Salz C,,H,,N,Cl, das erst bei 130° vdllig wasserfrei wird, bildet 
eantharidengriine Nadeln und lést sich schwer in kaltem, leicht in heiBem Wasser; 
_ das trockene Salz zieht an der Luft rasch wieder Krystallwasser an. Das Nitrat 

C,,H,;N,(NO3) ist in verdtinnter Salpetersiure fast unléslich. — Das freie Pheno- 
safranin kann aus heiBem Wasser meystailisert erhalten werden; in kaJtem Wasser 
ist es schwer léslich. 

Einige N-Alkyl-Derivate des Phenosafranins sind als Farbstoffe (Me- 
thylenviolett, Irisviolett) im Handel. 

Das Safranin des Handels! ist meist ein Gemisch von Methyl- 
Homologen? des Phenosafranins (Phenotolusafraninen und Tolusafra- 
ninen). Man gewinnt es durch gemeinsame Oxydation von p-Toluylen- 
diamin (2.5-Diamino-toluol) mit o-Toluidin oder einem Gemisch von 
Anilin und o-Toluidin. Das hierfiir nétige Amin-Gemisch bereitete man 
friher, indem man ein an o-Toluidin reiches Anilinél (,,Anilin fir 
Safranin“, haufig auch das bei der Fuchsinbereitung iiberdestillierende, 
»lichappés“ genannte Gemisch) durch Behandlung mit salpetriger Sdure 


teilweise in Aminoazo-Kérper iiberfihrte und darauf mit Salzsiure und 


Zinkstaub reduzierte, wobei die Aminoazokérper in Paradiamin und 
Monamin zerfallen, z. B.: 
CH, Cre CH, CH, 


pee eae nee pete UE 20% 
(NC), + 2H, = ()-NH, es BN pis (T) 


heute dieat reines o-Aminoazo-toluol (im Sinne obiger Gleichung T) neben 


reinem Anilin oder Toluidin als Ausgangsmaterial. 

Das Safranin gehért zu den 4ltesten Anilinfarbstoffen®; in friiheren Zeiten 
stellte man es aus Aminoazo-Kérpern‘ durch Oxydation mit Salpetersiure oder 
Arsensaure her. 

Safranin farbt Baumwolle, die mit Tannin und Brechweinstein ge- 
beizt ist, rot an; es wird viel im Kattundruck, hauptsichlich in der 
Farberei von Papier, Stroh u. dgl. verwendet. 

- Eine alkalische Safranin-Lésung wird in der Warme durch Traubenzucker 
reduziert; man kann hierauf eine quantitative Bestimmung des Zuckers im Harn 
griinden ®. 


1 Vgl: A. W. Hormann, Geycer, B. 5, 526 (1872). — J. Lanpaver, B. 11, 1772 
(1878). — Wet, Sauccnioes P. fatbcin B. 44, 3174, 3178 (1911). 

2 Vel. auch: Néirine, Tuesmar, B. 35, 649 (1902). — Scuaroscunikow, Ortow, 
C. 1910, II, 481. — Ortow, C. 1910, II, 1761. 

2 Zur ‘Geschichte vgl. G. Senay. Chemie des Steinkohlenteers, 3. Aufl., Bd. II 
(Braunschweig 1901), S. 316 ff. 

4 §. auch: Orro N. Wirt, B. 10, 874 (1877). — Barster, Sistey, A. ch. [8] 13, 
124 (1908). : 

5 Vgl.: Crismes, Fr. 28, 756 (1889). — Hassrxparcn, Linpuwarp, Bio. Z. 27, 
280 (1910); 29, 416 (1910), — Wenper, Bio. Z. 28, 523 (1910). 

” MeYER-Jacopson, org. Ch. IIs. (1.u. 2. Aufl.) 89 (Mai 1920) 


1410. Iso-phenosafranine. 


Aus diazotiertem Safranin kann man Azofarbstoffe von basischen 
Kigenschaften herstellen?. Unter ihnen hat das Indoinblau, das durch 
Kuppelung mit #-Naphthol gewonnen wird, erhebliche Bedeutung erlangt. 

Auch sind N-Alkyl-Derivate des Phenotolusafranins im Handel (z. B. 
Safranin MN). 

Als Iso-phenosafranine* kann man die dem Phenosafranin isomeren N- 
phenylierten Phenazin-Kérper zusammenfassen, die sich von ihm nur durch die 
Stellung der im Phenazin-Kern gebundenen Ammoniak-Reste unterscheiden. Die 
nachstehende Formelreihe: 


NO. NH NO NH 
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Luftoxydation a ak | (U) 
iiss! << Coe 
C,H, 


zeigt als Beispiel die Synthese des 1-Amino-10-phenyl-phenazims. In ihrer ersten 
Phase wird durch einfaches Erwirmen mit der dquivalenten Menge Atznatron in 
Alkohol das aus Pikrylchlorid und o-Amino-diphenylamin gewinnbare 2.4.6-Trinitro- 
2’-anilino-diphenylamin unter Abspaltung von salpetriger Séure in ein Di- 
hydro-phenazin-Derivat iibergefiihrt; dieses wird dann in der zweiten Phase mit 
Zinnchloriir und Salzsiure zum Leuko-isophenosafranin reduziert, das durch Oxydation 
mit Luft den Farbstoff liefert. Da aber das Leuko-isophenosafranin beim Stehen 
seiner Lésung mit auffallender Leichtigkeit in Ammoniak und Aposafranin zerfallt:_ 


Hy NH N 
oor aan 
=f NEP Jas Z Vv 
ae HN= en ok 
N 
He 5 C,H, 


so ist es zweckmiBiger, das 2.4.6-Trinitro-2’-anilino-diphenylamin direkt in einer 
Operation durch Behandlung mit der theoretischen Menge Zinnchlorir (in 


1 Vgl.: Beyer & Keoer, D.R.P. 38310 (Frou. 1, 541).— Bap. Anmiv- v. Sopar., 
D.R.P. 61692 (Fron. 3, 794); 85690 (Frou. 4, 806). — Cassetta & Co., D.R.P. 78875, 
85932, 95668 (Frot. 4, 803—805). — Geseniscu. r. Cuem. Inp., D.R.P. 88312 (Fro. 
4, 805). — Dant & Co., D.R.P. 91721 (Frpox. 4, 807). — Hicusrer Farsw., D.R.P. 
92015 (Frpx. 4, 808); 99574, 104906, 105433, 108497 (Fro. 5, 5836—541). — Micuet, 
D.R.P. 88547 (Froz. 4, 817). — Katte & Co., D.R.P. 89590 (Frou. 4, 817); 128618 
(Fept. 6, 943). — Bayer & Co., D.R.P. 95483 (Fro. 5, 535), 

* Vgi.: Kenrmann, B. 32, 2608 (1899). — Kenrmann, Kramer, B. 33, 3074 
(1900). — Keurmann, y Ponti, B. 44, 2622 (1911). — Kenrmann, Masstenrxow, B. 
44, 2628 (1911). — Kzurmann, Havas, Granpmovain, B. 46, 2805 oe 47, 1888, 
1900 (1814). 
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alkoholischer Sdlestare) in leephenomrania zu verwandeln. Dessen salzsaures Salz 
lést sich in Wasser mit griiner Farbé, in verdiinnter Salzsdure mit roter, in konz. 
Schwefelsiure mit griingelber, in rauchender Schwefelsiure mit braungelber. Bei 
dem, 7-Amino-10-phenyl-phenazim ist die entsprechende Farbenfolge: blau, rot, 
grin, braunrot. 


c) Verbindungen, die auch extern gebundenes Aryl enthalten. 


‘In diese Unterklasse (vgl. S. 13981399) gehéren wiederum Farbstoffe, 
die seit den ersten Zeiten der Anilinfarben-Fabrikation die Aufmerk- 
samkeit auf sich gezogen haben: die Induline. Anfangs! wurden sie 
durch Erhitzen von Anilin oder salzsaurem Anilin mit mancherlei oxy- 
dierend wirkenden Verbindungen, wie Nitrobenzol, Azobenzol u. dgl., 
bereitet; von den verschiedenen Verfahren hat sich schlieBlich als bleibend 
die Gewinnung durch Erhitzen von Aminoazobenzol.und salz- 
saurem Anilin (in Anilin gelést) erhalten. Dieses 1863 von Dax 
und Caro erfundene Verfahren bezeichnet man gewodhnlich kurzweg als 
,»yAminoazobenzol-Schmelze® oder ,,Indulinschmelze“?, 

Die Indulinschmelze fiihrt zu einem nicht leicht entwirrbaren (Ge- 
misch, das sich offenbar in mehreren teils nacheinander, teils neben- 
einander verlaufenden Umsetzungen herausbildet. Otto Fiscuer und 
. Hepp begannen 1887 eine Untersuchungsreihe, in der sie die Bestand- 
teile dieses Gemisches vollstindiger und genauer nach Beschaffenheit 
und Struktur kennzeichneten, als dies vorher geschehen war. Bei ihrem 
AbschluB (1902) fiihren die genannten Forscher als sicher erkannte, 
wesentliche Bestandteile auBer p-Phenylen-diamin, 4.4’-Diamino-diphenyl- 
‘amin und Azophenin (Formel I, s. u.) die folgenden Verbindungen II, 
III und IV der Phenazin-Reihe ae 3 


N-C.H, N 
NH-C.H O,H;-NH-7 S77 ™ 
1) 189) HN= NH 
conv 3 : : Se eS ay 
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C,H,-NH-~ vigee C,H, -NH- a) 
TW) OHssNA AANA NE IV) OH, NL oh Ss Litcae 
N N 
C,H; C,H, 
, Anilino-mauvein“ ,Phenyl-anilinomauvein“ 


1 Zur Geschichte der Induline vgl.: Caros Artikel ,.Indulin‘ in Feurixas 
Handwéorterbuch der Chemie, Bd. III (Braunschweig 1878), S. 789 ff. — Orro N. Wirt, 
Tuomas, Soc. 43, 112 (1883). — Néxrinas Nekrolog auf O. N. Wirt, B. 49, 1814 (1916). 

Patent-Literatur: Fro. 1, 289—292, 294—298; 2, 188—202, 212—214; 3, 301, 
309—321; 4, 446—452. 

2 Vel. dazu auch K. A. Fora: Quoos, O. Scunerper, B. 47, 1994 (1914). 


8 ©. Fiscuzr, Herr, C. 1902, II, 903. 
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Beim Erhitzen von salzsaurem Aminoazobenzol mit salzsaurem Anilin in 
Anilinwasser auf 160—170° (im Autoklaven) beobachteten Barsrer und Sistey' 
reichliche Bildung von Aposafranin (vgl. S. 1403) neben Anilino-phenyl-aposafranin 
(s. S. 1418). 

Das Auftreten des p-Phenylen-diamins und des Azophenins (1) — vgl. Bd. II, 
Ti. 1 — gibt Anhaltspunkte zur Erklarung der Bildung von Indulinen?* (wie II, UI 
und IV auf §. 1411). Indem das Aminoazobenzol oxydierend auf Anilin wirkt, wind es 
’ gelbst zu p-Phenylen-diamin reduziert, das seinerseits nun zu Chinondiimid oxydiert 
werden kénnte. Reagiert dann das Chinondiimid weiter mit Anilin und p-Phenylen- 
diamin, so sind die Bedingungen fiir die Entstehung von Anilino-Derivaten und 
p-Amino-anilino-Derivaten von Chinonanilen und Chinon-p-aminoanilen (wie Azo- 
phenin) gegeben*®. Deren Umwandlung in Phenazim-Kérper erscheint leicht ver- 
stindlich, z. B.: 


C,H, ET: 1 as C,H,-NH- AA 
dH,: ee NH, — 4H: = 0,H; BOS eG 


ie 


Ein genauer Einblick in die einzelnen Phasen des merkwiirdigen und verwickelten 
Vorgangs fehlt indessen noch. 

Im Gegensatz zu den Safraninen, die sich in konz. Schwefelsiure 
mit griiner Farbe lésen, werden die Induline mit violetter bis blauer 
Farbe aufgenommen‘; beim Verdiinnen der Lésung zeigt sich kein auf- 
fallender Farbenwechsel. 

Die in der Aminoazobenzol-Schmelze nachgewiesenen Induline der 
Formeln II, III und IV (S. 1411) leiten sich von einem Triamino-phenazin 
ab. Zu erwaihnen sind indes in diesem Abschnitt auch einige Abkémm- 
linge von Diamino-phenazinen, die man der Bezeichnung ,,Induline“ 
unterordnen darf®, wenn man unter Indulinen allgemein Derivate von 
Amino-phenazinen versteht, die sowohl intern wie extern aryliert sind. 

Hierher gehort das 2-Anilino-aposafranin ° (2- Anilino-10-phenyl- 
phenazim), das sowohl aus Aposafranin (S. 1402) durch Kochen seines 
salzsauren Salzes mit Anilin und salzsaurem Anilin in Alkohol, wie aus 


1 A. ch. [8] 18, 184 (1908). 

‘2 Vgl. auch Green, Soc. 103, 930 (1913). 

® Uber eine andere Erklirungsméglichkeit vgl. O. Fiscarr, Herp, B. 25, 2731 
(1892). 

‘ Vgl. O. Fiscuzr, Herr, B. 29, 361 (1896). 

5 Vgl. dagegen O. Fiscuer, Herp, B, 28, 2289 (1895); 38, 3437 (1905). 

® Keurmann, Messinaer, J. pr. [2] 46, 568 (1892). — O. Fiscuer, Heiser, B. 26, 
379, 381 (1893). — QO. Fiscuer, Hupp, A. 286, 189 (1895), B. 29, 363 (1896); 33, 
1503 (1900). Zrscur. Fr. Farpen- v. Texticuemie, 1, 458 (1902). — Kenemann, 
Mascioni, B. 28, 350 (1895). — Keurmann, B. 28, 1709 (1895). — O. Fiscuer, Di- 
scuinaEr, B, 29, 1602 (1896). — Kearmann, Birain, B. 29, 1821 (1896). — S. auch 
KeurmMann, Guacennerm, B. 34, 1218 (1901). 
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» Phenylindulin“. 1413 
o-Amino-diphenylamin durch Oxydation in alkoholischer Lésung mit 
Kisenchlorid entsteht: ” ° 

-NH, NH-C,H, ~SS-NH.- C,H, 
ee + CH, +30 = 3H,0+ (C,H <q lyn 
C,H, C,H, 


[vgl. S. 1891 Formelreihe F die analoge Bildung des 2.8-Diamino- 
phenazins (S. 1400)]. 


Es krystallisiert aus Alkohol in blaulich schimmernden Prismen, schmilzt — 
rasch erhitzt — bei 189—190° und ist in Wasser unldslich. Seine Salze — z. B. das 
in griimschimmernden Blattchen sich abscheidende Hydrochlorid C,,H,,N,Cl — 
lésen sich in reinem Wasser rosafarben ohne Fluorescenz. Durch Erhitzen mit 
Eisessig und Salzsdure auf 160—170° wird es in 2-Oxy-aposafranon (S. 1418) iiber- 
gefiihrt. 

Die eben erwahnte Bildung dieses Stoffes aus Aposafranin erfolgt 
durch Einfithrung einer Anilino-Gruppe in der Art, wie wir dies bei 
chinoiden Verbindungen unter der Einwirkung von Aminen zu sehen 
gewohnt sind. Der Ammoniak-Rest des Aposafranins bleibt dabei er- 
halten. Wenn man aber Anilin in héherer Temperatur (150—160°) auf 
salzsaures Aposafranin einwirken la8t, wird er durch einen Anilin-Rest 
ersetzt, und es entsteht 2-Anilino-N-phenyl-aposafranin! (2-Anilino-’ 
3.10-diphenyl-phenazim, ,, Phenylindulin“), das sich auch aus salz- 
saurem Azophenin bei langerem Erhitzen auf 160° (unter zeitweiligem 
Zusatz von etwas konz. Salzséure) durch einen Oxydationsproze8 bildet: 


.NH7 <N- C,H | N 

C,H; ed ie aH, igs SCHL. (Ya) 

C,H, -N-_-NH 4 attire 
C,H, C,H; 


Wichtig ist der Aufbau des gleichen Stoffs aus Dianilino-o-benzochinon 
und salzsaurem o-Amino-diphenylamin: 


NH-7 “-0 4 HANS 
C,H, + HCl 
cams, To + uno et 
NC, H; 
oe NH 
= 2H,0 +4 eee Ty 6 (Xb) 
Ci C,H, 


denn er bietet ein Beispiel fiir die Bildung eines Phenazin-K6rpers nach 
der allgemein’ giiltigen Azin-Synthese aus 1.2-Dicarbonyl-Kérpern (vgl. 
S. 1375, 1383), die gerade in der Phenazin-Reihe nicht haufig beobachtet 


1 0. Fiscugzr, Herr, A. 262, 257 (1891); 266, 249 (1891): 286, 193 (1895). 
B. 28, 2288 (1895); 29, 365 (1896). — Keurmann, Scnaposcunixow, B. 30, 2626 
1897). — Kenrmann, Corvonz, B. 46, 3010, 3012, (1913). 


1414 Mauvein. 


ist, weil die dafiir nétigen orthochinoiden Verbindungen der Benzol-Reihe 
bisher wenig bearbeitet wurden. Da man nun endlich zu der gleichen 
Verbindung durch Einwirkung von Anilin auf N-Phenyl-phenazonium- 
chlorid gelangt ist, so findet die Auffassung dieses aus Safranin durch 
Entamidierung gewonnenen Produktes als eines chinoiden Phenazonium- 
Korpers (vgl. S. 1394—1395) erwiinschte Bestatigung. 

Das Anilino-phenyl-aposafranin krystallisiert aus Methylalkohol (unter Benzol. 
Zusatz) in rot durchscheinenden Tafeln mit blaulichem Oberflichenschimmer, schmilzt 
bei 230—231° und lést sich in konzentrierter Salzsiure oder Schwefelsiure blau, 
in verdiinnten Mineralsiuren blauviolett, in Essigsdure fast rot auf. 

Zu arylierten Safraninen! gelangt man z. B, durch Konden- 
sation von p-nitrosierten Anilinbasen mit symm.-Diphenyl-m-phenylen- 
diamin: 

(CH),N-L wal LyH.o., 
C,H, 
N 
; PASS Alas 
= H,0 +H, + 


; . (Z) 
cons A boat 


C,H; 
Die durch diese Gleichung ausgedriickte Reaktion liefert das Indazin (C) — 
einen blauen, sehr alkaliechten, zeitweise viel verwendeten Farbstoff, der aber wahr- 
scheinlich durch weitere Einwirkung des aus p-Nitroso-dimethylanilin waihrend der 


Reaktion gebildeten p-Amino-dimethylanilins auf das primare Reaktionsprodukt ent- 
standen ist. 


Hierher gehért wahrscheinlich auch das Mauvein? (Mauve, Prr- 
KIns Violett), das historische Bedeutung hat, weil es der erste fabrik- 
maBig hergestellte Anilinfarbstoff war. Prrxin entdeckte es 1856, indem 
er toluidinhaltiges Anilin als Sulfat mit Kaliumbichromat in kalter waB- 
riger Lésung oxydierte, und brachte Ende 1857 den Farbstoff, der Seide 
rétlichviolett anfarbt, in den Handel; heute wird das Mauvein, das bei 
dem Prrxinschen Verfahren nur in sehr geringer Ausbeute entsteht, 
kaum noch angewendet. Ks lést sich in verdiinnten Sauren rotviolett, 
in starkeren blau, in sehr konzentrierten griin. PERxkIN stellte mehrere 
Salze in krystallisierter Form her, durch deren Analyse sich fiir den 
freien Farbstoff die Zusammensetzung C,,H,,N, ergab. Man kann hieraus 
Strukturformeln wie V ableiten: 


* Vgl.: Durann, Huavéyin & Co., D.R-P. 47549 (Frou. 2, 181). — O. Fiscuer, 
Uerr, A. 262, 263 (1891); 272, 314 (1893); 286, 202 (1895). — Bapiscne ANILIN- 
und Soparaprik, D.R.P. 212472 (Frpov. 9, 271). —- Keurmann, B. 50, 554 (1917). — 
Kenruann, Herzgaum, B. 50,874, 876 (1917). 

> Vgl.: W. H. Pergin, J. 1859, 756; 1863, 420. Soc. 35, 717 (1879). — Wu- 
uiams, J. 1859, 759. — Price, J. 1859, 759. — Caro, B. 25 Ref., 1023 (1892). 
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¥) CT Bue 
C,H, - Ne Ron NH, 
N 
C,H,-CH, 


Auch das Anilinschwarz, das auf der Faser durch Oxydation von Anilinsalz 
hergestellt wird und fiir die Firberei so groBe Bedeutung besitzt (vgl. Bd. II, Tl. I), 
gehért wahrscheinlich in seiner durch Reduktionsmittel nicht veriinderlichen Art — 
dem ,,unvergriinlichen Anilinsehwarz“ — zu den arylierten Safraninen. 
Dieses Produkt entsteht nimlich aus einem Zwischenprodukt der Oxydation, dem 
der Name ,,Nigranilin“ und die Strukturformel VI (s. u.) erteilt wird, durch gemein- 


C,H, Xe Chee aa ( RA 
VI) 
SANLN/ MAA ben A \ Jove, 


same Oxydation mit salzsaurem Anilin, also unter Bedingungen, die an Safranin- 
Bildungsvorgange (z. B. die gemeinsame Oxydation von 4.4’-Diamino-diphenylamin 


mit Anilin) erinnern. Formeln wie VII, welche drei miteinander verkuppelte 


oe ey H, FE H, 


ae C,H, -N- ae me LA eG Y pore ae M7 \ enee 


WV VN VW? SAA? 


Safranin-Komplexe aufweisen, erscheinen daher fir das unvergrinliche Schwarz 
recht wohl, méglich’. 


Das 2-Anilino-phenosafranin? (6-A mino-2-anilino-10-pheny]- 
phenazim), das 8.1411 in Formel II als Bestandteil der Aminoazo- 
benzol-Schmelze aufgefiihrt ist, findet sich darin, wenn die Schmelze nur 
kurz dauert, und auch dann nur in geringer Menge. Aus Pyridin kry- 
stallisiert es in griinglanzenden Prismen vom Zersetzungspunkt 158°; 
aus Benzol scheidet es sich in Form einer Benzolverbindung C,,H,,N, 
+ O,H, ab, welche das Benzol bei 100° noch nicht verliert. Seine Salze 
sind rotviolett und in Wasser betrichtlich léslich. Durch Diazotieren 
und Kochen mit Alkohol wird es in 2-Anilino-aposafranin (S. 1412) iiber- 
gefihrt. 

Die kurz dauernde, bei Gegenwart reichlicher Mengen von salzsaurem 
Anilin ausgefiihrte Aminoazobenzol-Schmelze enthalt in betrichtlicher 


1 Vgl.: Green, S. Worrr, B. 46, 33 (1913). — Gren, JouNson, B. 46, 3769 
(1913). 

2 ©. Fiscuer, Herr, B. 23, 838 (1890); 33, 1502 (1900). A. 262, 254 (1891); 
272, 311 (1893). Ztschr. f. Farben- u. Textil-Chemie, 1, 457 (1902). — Barster, 


Sistey, A. ch. [8] 13, 126 (3908). 
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Menge das ,,Anilino-mauvein“! (6-A mino-2-anilino-3.10-diphenyl- 
phenazim, ,Amino-phenylindulin“) — Formel III auf S. 1411 —, 
das auch z. B. aus Azophenin durch Erhitzen mit p-Phenylen-diamin 
in Alkohol auf 165° entsteht (vgl. dazu Gleichung W auf 8.1412). Es 
krystallisiert aus Alkohol und Benzol in griinschimmernden Prismen 
und schmilzt unscharf zwischen 150° und 152° Seine Salze sind blau- 
violett; das in Wasser leicht lésliche Hydrochlorid wird aus der 
neutralen Liésung schon durch geringe Mengen Salzsiure fast vollstandig 
ausgefallt. Die 'Entamidierung mittels der Diazo-Reaktion fihrt zum 
2-Anilino-N-phenyl-aposafranin (,,Phenylindulin®, s. 8. 1413). Durch Er- 
hitzen mit alkoholischem Ammoniak und Salmiak auf 130—140° erfolgt 
Umwandlung in 2-Anilino-phenosafranin (S. 1415), Erhitzen mit ver- 
diinnter Schwefelsiure auf 230—250° ergibt Dioxy-aposafranon (S. 1420). 

Wenn man das salzsaure ,,Auilino-mauvein“ mit Anilin kocht, erhalt man in 
guter Ausbeute ein sehr schwerlésliches Indulin, das aus siedendem Xylol in violett- 
roten Biittchen krystallisiert und bei 286—288° schmilzt; sein Hydrochlorid ist 
selbst in heiBem Alkohol nur sehr wenig mit griimstichig blauer Farbe léslich, sein 
Acetat krystallisiert aus heiBem Eisessig in charakteristischen, kupferbronzeglanzen- 
den Prismen. Dieses Indulin? entsteht auch aus salzsaurem Phenosafranin durch 
Erhitzen mit Anilin und salzsaurem Anilin auf 180° und ist das Endprodukt der 
Aminoazobenzol-Schmelze. Es besitzt wahrseheinlich die Zusammensetzung C,,H,,Ng, 
der zufolge es sich vom Tetraamino-phenazin ableiten wiirde. 

Doch entsteht dieses ,,héchste“ Indulin nicht unmittelbar bei der Einwirkung 
von Anilin auf ,,Anilino-mauvein“; sondern es tritt dabei als Zwischenprodukt das 
»Phenyl-anilino-mauvein“*® (2.6-Dianilino-3.10-diphenyl-phenazim) —~ 
Formel IV (S. 1411) — auf, das man in guter. Ausbeute aus Phenylamino-azobenzol 
durch Erhitzen mit Anilin und salzsaurem Anilin in Alkohol auf 150—160° her- 
stellen kann. Es krystallisiert aus Benzol in griinschimmernden Warzchen, schmilzt 
bei 245—250° und lost sich in konz. Schwefelsiure mit rein blauer Farbe. Sein 
Hydrochlorid ist in heiBem Alkohol léslich. 

Die im Handel unter verschiedenen Bezeichnungen — Indulin 
spritléslich, Indulinbase, Echtblau, Druckblau — befindlichen 
Induline sind Gemische von salzsauren Salzen; in den rédteren Sorten 
iiberwiegt das Anilino-phenosafranin (s. 8.1415), wihrend in den blaueren 
Sorten die héheren Induline (s. 0.) vorherrschen. Indulin wird haupt- 
sachlich im Kattundruck verwendet (gelést in Acetin); auch dient es 
zur Bereitung von Spritlacken und Tinten und in erheblicher Menge 
zum Schonen von Buchdruckfarben. Wasserlisliche Induline werden 
durch Sulfurierung bereitet und finden ihre Hauptverwendung zum Farben 
von Schuhcreme. 


? Hoécuster Farsw., D.R.P. 50534 (Frpx. 2, 195). — O. Fiscuer, Herp, A. 262, 
256 (1891); 266, 255, 259 (1891); 286, 195, 199 (1895). B. 28, 2289 (1895); 29, 370 
(1896); 33, 1498 (1900). — Barsier, Sacer Bl. [4] 3, 148 (1908). 

+0: N. Wirt, Tuomas, Soc. 43, 118 (1883). — 0. Fiscuer, Hepp, A. 266, 261 
(1891), B. 29, 370 (1896). 

® O. Fiscner, Hepp, A, 266, 259 (1891). B. 29, 371 (1896). 
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Als Nigrosine' bezeichnet man heute graublaue Farbstoffe, die durch Er- 
hitzen von Anilin und salzsaurem Anilin mit Nitrobenzol und Eisen oder mit 
Nitrophenol bereitet werden. Sie sind vielleicht den Indulinen strukturell ver- 
wandt. Man benutzt sie z. B. zur Herstellung von Spritlacken und zum Farben 
von Leder, in sulfurierter Form als ,,wasserlésliches Nigrosin“ zum Farben von 
Schuhcreme. 


Oxy- und Oxo-Derivate. 


Oxy-Derivate des Phenazins bzw. Oxo-Derivate hydrierter Phenazine 
haben vielfach im Zusammenhang mit den Untersuchungen iber die 
Struktur der Safranine und Induline (s. den vorhergehenden Abschnitt) 
Bearbeitung gefunden. 

Das einfachste Oxy-Derivat — 2-(=3-)Oxy-phenazin — ist nicht 

-bekannt. Seiner in Formel VI auf 8.1399 wiedergegebenen desmotropen 
Form [3-Oxo-phenazin-dihydrid-(3.10)] hat Krarmann? die Bezeich- 
nung Phenazon gegeben. : 

Sie entspricht den gebraéuchlichen Bezeichnungen, wie Pyridon, Chinolon usw. 
(vgl. S. 34); bei ihrer Anwendung muS man sich aber vor Verwechslungen mit dem 
leider ebenso benannten Dibenzo-pyridazin (s. S. 1168) hiiten. 


Das N-Phenyl-Derivat dieser desmotropen Form — 10-Phenyl- 
phenazon — wird heute gewodhnlich Aposafranon® (friher ,,Benzol- 
indon“) genannt, weil es dem Aposafranin (vgl.S.1405) in seiner Struktur 
entspricht und aus ihm durch Austausch von NH gegen O entsteht. Zur 
Darstellung erhitzt man zweckmaBig <Aposafranin mit Wasser unter 
Druck auf 180° oder kocht es einige Minuten mit ganz verdiinnter 
Natronlauge. Interessant ist sein Aufbau durch Erhitzen von 2-Anilino- 

 2'.4’-dinitro-diphenylamin mit Benzoesaure, die nur als Lésungsmittel 
wirkt: 


NH N 
oe aS 5 a aaa 
: : pe a0. (A) 
KA ONAL Nn No Nee ee 
NH x 
C,H, “ (C,H, 


Auch an seine Bildung durch Einwirkung von Natronlauge und Luft 
auf N-Phenyl-phenazoniumsalze (S. 1394) ist zu erinnern. 


“Es scheidet sich aus Benzol in goldglainzenden, rubinroten Krystallen ab, 
schmilzt bei 242° und ldst sich leicht in Alkohol (ohne Fluorescenz); wa8rige ver- 


1 Vgl.: Cazos Artikel ,,Indulin“ in Frutinas Handworterbuch der Chemie, 
Bd. III (Braunschweig 1878), S. 794. — J. Woxrr, J. 1879, 1160. 

2 A, 290, 289 (1896). : 

3 Vgl.: O. Fiscuer, Herr, A. 266, 253 (1891); 286, 193 (1895). B. 28, 2286 
(1895); 30, 1830 (1897); 33, 1485 (1900); 38, 3435 (1905). C. 1902, II, 903. — 
Jausert, B. 28, 275 (1895). — Keurmann, B. 28, 1712, 1716 (1895); 46, 3038 (1913). 
— Kenrmann, Biren, B. 29, 1819 (1896). — Kenrmann, Scuaroscunixow, B. 80, 
2623 (1897). 
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diinnte Mineralsduren nehmen es zu rotgelben Lésungen auf, aus denen es durch 
Natriumacetat wieder gefillt wird. Uber die Einwirkung von Phosphorpentachlorid s. 
S. 1397 (Gleichung N). Bei der Destillation mit. Zinkstaub liefert es Phenazin, beim 
Kochen mit alkoholischer Kalilauge 2-Oxy-aposafranon (s. u.), mit Hydroxylamin 
in heiBer alkalisch-alkoholischer Lésung 2-Amino-aposafranon. 

Fir das Aposafranon kommt auBer der in Formelreihe A (S. 1417) 
benutzten parachinoiden Formulierung noch orthochinoide ,,Phenolbetain“- 
Formulierung (I, s. u.) in Betracht. Fir das Stellungsisomere, das den 


N N 
enh \ IRL 
I) 


SoG » See 
N | coh 


C,H; C,H; 


Sauerstoff zum phenylierten Stickstoff in p-Stellung enthalt, — ,,ein- 
fachstes Prasindon® (II, s.o.) — wiirde die parachinoide Formel 
vierwertigen Stickstoff bedingen, ist also tiberhaupt nicht zu erértern. 
Es ware wichtig, die Kigenschaften dieser Verbindung, die nur ortho- 
chinoid formuliert werden kénnte, kennen zu lernen; bisher hat man 
sie nur in Form von Salzen (2-Oxy-10-phenyl-phenazoniumsalzen) 
gewonnen!, KrHrmann hat indessen einige andere Vertreter des Typus II 
kennen gelehrt (vgl. S. 1439 Dinaphthoprasindon) und faBt sie, weil sie 
im Gegensatz zu den roten Verbindungen vom Aposafranon-Typus eine 
blaugriine bis rein griine Farbe zeigen, unter der Klassenbezeichnung 
»Prasindone* (von modorvoc = lauchgriin) zusammen? 

2.3-Dioxy-phenazin® (2-Oxy-phenazon) entsteht aus 2.3-Di- 
amino-phenazin (S. 1400) durch Erhitzen mit konz. Salzsiure unter 
Druck auf 200° und kann aus Dioxybenzochinon (Bd. II, Tl. I). durch 
Kondensation mit o-Phenylen-diamin aufgebaut werden: 


T 


HO-=~ “-0 H,N-~ Ee ie as 


ol Jhon * wy} ee ae 


Ks krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in rotgelben Nadeln mit '/, Mol. 
Krystallwasser. 

Sein N-Phenyl-Derivat — 2-Oxy-aposafranon* (2-Oxy-10-pheny!- 
phenazon, ,,Benzolindonhydrat“) — wird analog B (s. 0.) aus Dioxybenzo- 


' Kenrmann, ScuwarzenBacn, B. 41, 472 (1908). 

*Vgl. Kearuann, Atst, B. 32, 933 (1899). 

3 Q. Fiscuer, Herr, B. 23, 843 (1890). — Nuierzxi, Hasterug, B. 24, 1338 
(1891). — Untmann, Mavurnner, B. 35, 43805 (1902). 

* O. Fiscuer, Hepp, A. 266, 252 (1891); 286, 192 (1895). B. 28, 2287. (1895); 
29, 365 (1896). — O. Fiscuer, Hever, B. 26, 382 (1893). — Keurmann, B. 28, 1712, 
1714 (1895). A. 290, 301 (1896). — QO. Fiscner, Discuincrer, B. 29, 1604 (1896). 
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chinon und o-Amino-diphenylamin erhalten; seine Bildung aus 2-Anilino-aposafranin 
wurde schon S. 1413 erwahnt, desgleichen §. 1418 diejenige aus Aposafranon. Es 
krystallisiert in rotbraunen Nadeln, erweicht gegen 230°, sté8t dann einen braunen 
Dampf aus und schmilzt gegen 280° unter Zersetzung. 

Safranol! (6-Oxy-10-phenyl-phenazon, 6-Oxy-aposafranon) 
ist die meistbearbeitete Verbindung dieser Gruppe. Es entsteht aus dem 
Phenosafranin durch Auswechselung seiner beiden Ammoniakreste gegen 
Wasserreste, die durch mehrtagiges Kochen mit alkoholischer Kalilauge 
bewirkt wird. In fast glatter Reaktion gewinnt man es nach JAUBERT 
durch Erwarmen von p-Nitrosophenol (Chinonoxim) mit m-Oxy-diphenyl- 
amin in verdiinnt-alkalischer Lésung?: 


N 
fF es ye 3 G ee 
+ = H,O + H, + ie , (C) 
CoH, 


7 . C, H, 


auch durch Oxydieren eines Gemisches von p-Amino-phenol und m-Oxy- 
diphenylamin in Abwesenheit von Mineralsiuren. Es wird aus seiner 
karminroten alkalischen Lésung durch Sduren in messingfarbenen Nadeln 
gefallt und ist in Alkohol, wie in Ather wenig ldslich. 

In alkoholischer Lésung gibt es mit konz. Salzsiure das Hydrochlorid 
C,,H,,0,.N,, HCl in prachtigen blauschimmernden Blattchen. Dieses Salz wird durch 
Wasser sofort hydrolysiert und besitzt daher wohl kaum die Struktur des 3.6-Dioxy- 
10-phenyl-phenazoniumchlorids (Formel III, s. u.); vielleicht ist es gemaB IV als 
Oxoniumsalz aufzufassen. In alkalisch-alkoholischer Loésung mit Alkylhaloiden be- 


N N 
Zao Pie 
III) ; IV) ; 
Oe mE OSA er 
Pa . 
Cre CH; C.H; 


handelt, liefert das Safranol krystallisierbare Monoalkylaither, die sich in Alkali 
nicht lésen. Aus dem Methylather erhaélt man.durch Addition von Dimethylsulfat 
und darauffolgende Umsetzung mit Kaliumbromid das Bromid des 3.6-Dimeth- 
oxy-10-phenyl-phenazoniums, dessen Lésung mit Silberoxyd eine deutlich 
alkalische Lésung liefert. 

Das aus Anilino-mauvein (S. 1416) durch Erhitzen mit verdiinnter Schwefel- 


1 Nietzg1, Orro, B. 21, 1593 (1888). — Jausert, B. 28, 271, 273 (1895). — 
0. Fiscuzr, Hzpp, A. 286, 200, 210, 212 (1895). B. 28, 2284 (1895); 29, 369 (1896): 
30, 397, 401 (1897); 31, 301 (1898). — Cassetra & Co., D.R.P. 126175 (C. 1901, II, 
1108). — Hewirr, Newman, Winmiit, Soc. 95, 588 (1909), — Keurmann, A, 372, 
305, 353 (1910). — Batcs, Hewitt, Newman, Soc. 101, 1845 (1912). 

2 Analoge Synthese von ,, Athosafranol aus m-Athylamino-phenol: Jausert, 
B. 31, 1183 (1898). 
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siure gewinnbare 2.6-Dioxy-aposafranon' lést sich in yerdiinnter Natronlauge rot- 
gelb, in konz. Schwefelsaure rot. 

Chinonartige Derivate? des Phenazins — z. B. Formel V, s. u. — hat 
man aus Rhodizonsiure und verwandten Stoffen durch Kondensation mit Ortho- 
diaminen ee 


O. eS oe par a 
v) a MBean 
Os 
0 
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Auch Amino-oxy- bzw. Amino-oxo-Derivate der Phenazin- 
Reihe sind mehrfach bearbeitet worden ’. 

3-Amino-2-oxy-phenazin ‘ ist das Hauptprodukt der Oxydation von o-Phenylen- 
diamin mit Eisenchlorid, wenn man sie in stark saurer Lésung ausfihrt (vgl. 
S. 1400 bei 2.3-Diamino-phenazin). 

Besonders das Safraninon® (6-Amino-10-phenyl-phenazon, 
6-Amino-aposafranon) — Formel VI, s. 0. — ist als Zwischenglied 
zwischen Phenosafranin und Safranol beachtenswert. Da8B man es aus 
Phenosafranin gewinnen kann, indem man NH durch O ersetzt, wurde 
schon 8.1408 mitgeteilt; umgekehrt (durch Austausch von O gegen NH) 
entsteht es — freilich in sehr kleiner Menge — aus Safranol beim Er- 
hitzen mit Ammoniak auf 180°. Synthetisch bildet es sich durch ge- 
meinsame Oxydation von p-Phenylen-diamin mit m-Oxy-diphenylamin. 
Bs eystellisyert in blaulichgriin schimmernden Prismen, lést sich in 


1 QO. Fiscuer, Herr, A. 286, 200 (1895). B. 29, 369 (1896). — Heer, A. 392, 
21, 85 (1912). ; 

2 Vgl.: Nierzx1, Kesrmann, B. 20, 323 (1887). — Nierzx1, A. W. Scumipr, B. 21, 
1227 (1888). — Keurmann, B. 23, 2446 (1890), — Keurmann, B. 31, 2437 (1898). — 
S. auch Borers, B. 35, 1508 (1902). 

® Vgl. auBer den im Folgenden speziell zitierteo Abhandlungen z. B.: Jaupert, 
B. 28, 270 (1895); 31, 1186 (1898). — Ficuter, Scuwas, B. 39, 3389 (1906). — 
Hocuster Farrw., D.R.P. 189078 (C. 1907, II, 1717). — Jager, D.R.P. 210702 (C. 
1909, II, 244). — Henuer, A. 392, 19, 21, 33 (1912). 

: (irae Maovraner, B. 35, 4302 (1902). — Kearmann, Kissine, B. 47, 3100 
(1914). — §. auch: Unimann, Miiaegnne: B. 36, 4026 (1903). — Kenrmann, Conpoxs, 
B. 46, 3013 (1918). 

Uber 7-Amino-2-oxy-phenazin s.: Nuierzxr, B. 28, 2974 (1895). — Uxt- 
MANN, GnaevinarR, B. 45, 3442 (1912). — S. auch: Axriences. F. AniwinraBr.: D.R.P. 
120561 (C. 1901, I, 1130). — Cassetta & Co., D.R.P. 126175 (C. 1901, II, 1107). 

> Jausert, 3. 28, 274 (1895). — O. Fiscuer, Herp, A. 286, 211 (1895). B. 30, 
398, 399 (1897). — Hécuster Farsw., D.R.P. 168516 (C. 1906, J, 1811). — S. auch 
Hocuster Farsw., D.R.P. 174331 (C. 1906, II, 1548). ; 

Uber 1-Amino-aposafranon (Isosafraninon) s.: Krarmann, Krawer, B.33, 
3075 (1900). — Keurmann, Massienixow, B. 45, 2891 (1912). 

Uber 2-Amino-aposafranon s.: O. Fiscaer, Herp, B. 38, 3435 (1905). — 
K enRMaNN, SCHWARZENBACH, B. 41, 475 (1908). 
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Wasser mit roter Farbe und braunlichgelber Fluorescenz, laBt sich di- 
azotieren und mit Aldehyden unter Wasseraustritt vereinigen, enthalt 
also eine primaére Amino-Gruppe. Durch Erhitzen mit verdiinnten Al- 
kalien unter Druck geht es in Safranol iiber. 


Suifon der Phenazin-Reihe. 


Wenn man Phenazin in alkoholisch-salzsaurer Lisung mit Benzolsulfinsiure 
gelinde erwirmt, erhalt man neben Phenazin-dihydrid (S. 1395) das Phenyl-phenazyl- 
sulfon' (Formel VII, s. u.), das in hellgelben Blittchen krystallisiert und bei 244° 
(unkorr.) schmilzt. Die Bildung dieser Verbindung kann als Stiitze fiir die chinoide 
Auffassung des Phenazins (vgl. S. 1392, 1393) herangezogen werden. 


C-Aryl-Derivate. 


Ein C-aryliertes ,,Perazin“ (vgl. S. 1396) — N,N’-Di-p-biphenylyl-2. 6- 
diphenyl-phenazin-dihydrid® (Biphenoperazin), Formel, VIII, s. u. — entsteht 
C,H, i C,H, 
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als Nebenprodukt (neben Tetra-biphenylyl-hydrazin) bei der Oxydation von Di-p- 
biphenylyl-amin (C,H,-C,H,),NH mit Kaliumpermanganat in Aceton. 


Peet 


Zweiundfinfzigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyrazin-Systeme. III. Weitere aus Pyrazin 
durch doppelseitige Kondensation mit Kohlenstoffringen 
hervorgehends Systeme 
(Naphthophenazine. — Dinaphthazine. — Systeme mit Anthracen- und Phenanthren- 
Kernen [Indanthren, Flavindulin usw.]. — Systeme mit Fiinfkohlenstoffringen. — 
Systeme mit mehreren Pyrazin-Kernen [Fluorindine usw.]. — Systeme, die auch 
‘andere Heteroringe enthalten.) 


Indem wir nun zu denjenigen doppelseitig kondensierten Pyrazin- 
Systemen kommen, welche Naphthalin-, Anthracen-Kerne usw. enthalten 
(vgl. dazu 8. 1389), bietet sich wieder die haufig empfundene Schwierigkeit 
einer nicht miBzuverstehenden Namengebung® (vgl. S.1104—1106). Man 


1 Hinszere, Himmerscuzin, B. 29, 2020 (1896). 

2 Wietanp, Sitsser, A. 381, 224 (1911). 

8 Eine eingehende Bearbeitung dieses Nomenklatur-Gebietes, deren Ergebnisse 
hier leider. nicht mehr beriicksichtigt werden konnten, liefern R. Srexzner und 
Hepw. Kova in der Einleitung ,,.Nomenklatur-Fragen“ zu dem im Druck befindlichen 
dritten Band von R. Sretzners ,,Literatur-Registern der Organischen Chemie“. 
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kann solche Systeme z. B. auffassen als Gebilde, die aus dem Phenazin 
durch weitere Angliederung von Benzol-Kernen usw. entstehen, und 
hiernach als Benzo-phenazine, Dibenzo-phenazine usw. bezeichnen. Vom 
Phenazin kann man sie auch ableiten durch Austausch seiner Benzol- 
Kerne gegen Naphthalin-Kerne usw., wodurch sich Namen wie Naphtho- 
phenazin ergeben; hierbei hat man auch zur Vereinfachung ,,Phenazin“ 
durch ,,Azin“ ersetzt, mit Naphthophenanthrazin z. B. also ein System 
bezeichnet, das den Pyrazin-Kern zwischen einem Naphthalin- und einem 
Phenanthren-Kern enthalt'. Endlich kénnte man fiir die Namengebung 
bis auf den Pyrazin-Kern zuriickgehen. 

Fir die naphthalinhaltigen Systeme, die im Folgenden zuerst be- 
sprochen werden, ergeben sich hiernach folgende Benennungsméglich- 
keiten: 

ae 
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unsymm. «8; «,6’-Dinaphthazin 
unsymm. o,f; a’,8’-Dinaphtho-pyrazin 


tin.-ang. Dinaphthazin 
«,8; 6’,8’-Dinaphtho-pyrazin 


2.3; 6.7-Dibenzo-phenazin 
lin. Dinaphthazin 
8,0; 6’,6’-Dinaphtho-pyrazin 


1 Hinspera, A. 237, 330 (1887). 

2 Die in Formel I eingetragene Bezifferung ist die in der Literatur iibliche. 
Sie bezieht sich auf den Namen ,,Naphthophenazin“ und steht daher nicht in Whber- 
einstimmung mit dem Namen ,,1.2-Benzo-phenazin“. 
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Die in dieser Ubersicht fett gedruckten Bezeichnungen sind die ge- 
briuchlichsten und werden daher im Folgenden als Hauptnamen benutzt. 


I. Die Naphthophenazin-Systeme. 


Vorweg ist hervorzuheben, daB die Gruppe des linearen Naphtho- 
phenazins! nur wenige Vertreter umfaBt. 
Man erhalt durch Zusammenschmelzen von 2.3-Dioxy-naphthalin mit o-Phenylen- 


NH 
diamin in guter Ausbeute das dim. Naphthophenazin-dihydrid CHC SCH 


das sich in Eisessig durch Kaliumbichromat zum din. Naphthophenazin — Formel Il 
auf S. 1422 — oxydieren ]a8t. Dieses krystallisiert aus Benzol in roten Blattchen, 
schmilzt bei 233° unter Dunkelfairbung und lést sich in konz. Schwefelsiure gelb. 
Der chinonartige Charakter ist bei ihm stirker ausgeprigt als beim Phenazin und 
beim ang. Naphthophenazin. Es ist leichter reduzierbar und wird beim Erhitzen 
seiner Kisessig-Lisung mit Anilin in Anilino-dén.-naphthophenazin iibergefiihrt. 


Sehr reich ausgebaut ist dagegen die Gruppe des anguliéren Naphtho- 
phenazins. Bildungsweisen stehen in groBer Zahl zur Verfiigung fir 
die Herstellung ihrer Vertreter. Sie sind nur zum Teil Wiederholungen 
der Reaktionen, die wir fir die Gewinnung von Phenazin-Kérpern kennen 
gelernt haben; zum anderen Teil sind sie der Naphthalin-Reihe eigen. 

Die allgemein giiltige Bildung des Pyrazin-Rings beim Zusammen- 
treffen von 1.2-Dicarbonyl-Verbindungen mit Orthodiaminen ist fiir die 
Gewinnung von ang. Naphthophenazin-Koérpern besonders ergiebig ge- 
worden, weil in dem f#-Naphthochinon und seinen Substitutions-Derivaten 
Naphthalin-Kérper mit der im Ring gebundenen —CO-CO—-Gruppe 
leicht zuginglich sind. In den einfachsten Fallen? ist freilich die Reak- 
tion zuweilen nicht sehr glatt. Aber mit bestem. Erfolg hat sie Krnr- 
MANN in einer groBen Zahl von Fallen angewendet, um mit Hilfe von 
N-monoarylierten Orthodiaminen der Benzol-Reihe Verbindungen der 
Naphthophenazin-Reihe aufzubauen, die an einen Azin-Stickstoff ein Aryl 
gebunden enthalten*. Hierbei besteht die Méglichkeit zur Bildung zweier 
stellungsisomerer Verbindungen, je nachdem der mit Aryl beladene Stick- 
stoff in die «- oder in die @-Stellung des Naphthalin-Kerns eingreift (vgl. 
S. 1427 iiber aa tele aos ee aaa oder Naphthophenazonium-Ver- 
bindungen), z. B.: 


—— 


1 Hinssera, A. 319, 260 (1901). 

* Vgl.: Hinspere, A. 237, 329, 342 (1887). — Zirruina, B. 23, 175 (1890). 

8 Vgl.: Kenrmann, A. 290, 262 (1896). D.R.P. 99609 (C. 1899, I, 462). — 
Kenemann, Locner, B. 29, 2072 (1896). — Kenrmann, Hetwie, B. 30, 2629 (1897). 
— Kesrmuann, Jacos, B. 31, 3087 (1898). — Kenrmann, A. Levy, B. 31, 3097 (1898). 


— Kenemann, Ravinson, B, 32, 927 (1899). — Kesrmann, H. Wotrr, B. 33, 1543 
(1900). — Kersrmann, Denx, B. 33, 3295 (1900). — Kenrmann, Sivperstzin, B. 33, 
3301 (1900). — Keurmann, H. Miurr, B. 34, 1096 (1901). — Kearmann, Brunet, 


B. 41, 1832 (1908). -- Kenruann, Corvone, B. 46, 2974 (1913). 
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Zuweilen verliuft die Reaktion nur nach einer Richtung, haufiger nach 
beiden. 

Mit gutem Erfolg kann man Nitroso-$-naphthol' ($-Naphthochinonoxim) und 
analoge Verbindungen statt des §-Naphthochinons zur Synthese von Naphthophen- 
azin-Kérpern verwenden. 

Uberraschend ist die quantitative Bildung von Naphthophenazin- 
Kérpern beim Kochen der Azo-Derivate, die sich von N-Aryl-f-naphthyl- 
aminen ableiten, mit verdiinnten Saiuren?, z. B.: 


‘Que N-C,H,-SO,H . et 
N 
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sie ist von O. N. Wirr aufgefunden. 


Abnlich ist die Bildung des Naphthophenazins ai aus a-Nitroso-8- phenylnaphthyl- 
amin durch kalte alkoholische Salzsiiure®: 


Cros Hee C,H, 7 PaO + Colle < =; OH . ) 


Von den Azo-Derivaten des «-Naphthylamins gelangt man durch 
Erhitzen ihrer Hydrochloride mit o-Phenylen-diamin in alkoholischer 
Lésung (unter Druck) zu Amino-Derivaten des Naphthophenazins bzw. 
Imino-Derivaten des Naphthophenazin-dihydrids (,,Eurhodine“, vgl. S. 1428), 
deren Ammoniakrest sich im Naphthalin-Kern befindet?, z. B.: 


a 2 j 


’ Utimann, Hetsuer, B. 42, 4263 (1909). Sens 

> Vgl.: O.N. Wirr, B. 20, 571 (1887). — Lesser, B. 27, 2364 (1894). — 
Bayer & Co., D.R.P. 82240 (Frou. 4, 392). . 

3 OQ. Fiscuer, Hepp, B. 20, 2473 (1887). 

4 Vgl.: O. Fiscnzr, Here, B. 23, 845, 2788 (1890). — Ercxer, B. 23, 3803 
(1890). ; 
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F NH 
Solche ,,Eurhodine“ entstehen auch durch Erhitzen von Ortho-Aminoazo-kérpern 
der Benzol-Reihe mit salzsaurem o-Naphthylamin? (aber nicht §-Naphthylamin), in- 
dem der Aminoazo-Kérper auf einen Teil des o-Naphthylamins oxydierend, wirkt 


und dabei zu einem Orthodiamin reduziert.wird, das dann weiter mit o«-Naphthyl- 
~ amin reagiert, z. B.: 
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-Dagegen erhilt man Eurhodine, deren Ammoniakrest in der Benzol- 
Halfte sitzt, durch Einwirkung von p-nitrosierten Aminen der Benzol- 
Reihe? oder von Chinon-bis-chlorimid*® auf $-Naphthylamin, z. B.: 
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Diese Eurhodine gewinnt man auch aus den o,p-Diamino-azokérpern der 
Benzol-Reihe (Chrysoidinen) durch Zusammenschmelzen mit $-Naphthol‘, z. B.: 
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Aus den Pikryl-Derivaten des «-Naphthylamins wie des 6-Naphthylamins’ ent- 


10. N. Wirz, B. 18, 1119 (1885); 19, 441, 447 (1886). 

2 O.N. Wirt, B. 21, 719 (1888). 

8 Nrerzxr, Orro, B. 21, 1598 (1888). 
- 4 Utimann, Anxersmit, B. 38, 1811 (1905). 
MsveEr-Jacopson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 90 (Mai 1920) 
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se bei der Reduktion mit der berechneten Menge Zinncblorir in Sees 
alkoholischer Lésung Diamino-naphthophenazine’, z. B.: 
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Das ang. Naphthophenazin? selbst — Formel I auf 8, 1422 — 
ist auf mehreren Wegen erhalten worden. Zur Darstellung eignet sich 
am besten der in Gleichung B auf S. 1424 erlauterte Vorgang (s. auch 
Gleichung C ebenda). Es bildet citronengelbe Krystalle, schmilzt bei 
142-5°, sublimiert bei etwa 200° in langen Nadeln und siedet oberhalb 
360° unzersetzt. Es lést sich sehr leicht in heiBem Benzol, sehr schwer 
in Alkohol und Ather; von konz. Schwefelsaure wird es mit braunroter 
Farbe aufgenommen. Mit Mineralsiuren liefert es farbige Salze, die 
durch Wasser zersetzt werden. Abweichend vom Phenazin ist es gegen 
alkoholisches Schwefelammonium duBerst bestandig. Durch Chromsaure 
in Kisessig wird es zu dem Naphthophenazinchinon (S. 1433) der For- 
mel VII (s. u.) oxydiert. 


VI) 


Mit Methyljodid vereinigt es sich beim Erhitzen auf 100—120° zu einem Jod- 
methylat*, das in Wasser schwer léslich ist. Das entsprechende Chlormethylat 
wird auch analog Gleichung B auf S. 1424 aus dem Sulfobenzol-azo-Derivat des 
Methyl]-pheny]-6-naphthylamins SO,H-C,H,-N.-C,,H,-N(CH,) (C,H;) erhalten*. 


Als Stammkérper des Rosindulins, Rosindons und ihrer Isomeren 
(s. S. 1428—1432, 1434) sind wichtig die Azonium-Verbindungen, die 


‘ Keurmann, ¥ Ponti, B. 44, 2618 (1911). 

2 QO. N. Wirt, B. 20, 573 (1887). — Zrcxe, Lawson, B. 20, 1169 (1887). — 
O. Fiscuer, Hepp, B. 20, 2473 (1887); 23, 846 (1890). A. 256, 239 (1890). — 
Pu. Brunner, O. N. Wirt, B. 20, 2660 (1887). — Nierzx1, Orro, B. 21, 1600 (1888). 
— O. Fiscurr, B. 26, 188 (1893); 36, 3624 (1908), — Zincxz, B. 26, 622 (1893). — 
Hinsperc, GarFUNKEL, A. 292, 262, 271 (1896). — Wout, Avs, B. 34, 2448 (1901). 
— OQ. Fiscner, Scuinpier, B.*39, 2238 (1906). — Unimann, Heister, B. 42, 4263 
(1909). 

Homologe: Hinszera, A. 237, 342 (1887). — O. N. Wirt, B. 19, 917 (1886); 20, 
577 (1887). — Unimann, Anxersmit, B. 38, 1815 (1905). 

8 Q. Fiscner, E. Franck, B. 26, 179 (1893). — O. Fiscuer, Hepp, B. 30, 391 
(1897). : 

4 AKTIENGESELLSCH. F. AnrtinF., D.R.P. 112116 (C. 1900, II, 652). — S. auch 
Scuaposcunigow, C. 1898, II, 920 tiber das Chlorathylat. 
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durch Zutritt von Phenyl an eines der beiden Stickstoffatome entstehen. 
Man bezeichnet und beziffert! die-beiden méglichen Isomeren, wie folgt: 
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Zu diesen Azonium-Verbindungen? ist man durch Entamidierung 
des Rosindulins und seiner Isomeren mittels der Diazo-Reaktion gelangt, 
analog wie zu den N-Phenyl-phenazoniumverbindungen durch Entami- 
dierung des Aposafranins (vgl. S. 1394), das in der Phenazin-Reihe 
dem Rosindulin und ,,gewdhnlichen“ Isorosindulin entspricht. Da das 
gewohnliche Isorosindulin analog Gleichung F (S. 1425) aus Phenyl-(- 
naphthylamin entsteht: 


CIN= Sek 
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6°" 5 


sein Phenyl also an das im Naphthalin-Kern (@-standige Stickstoffatom 
gebunden enthalten muB, so besitzt das aus ihm durch Entamidierung 
hervorgehende Azoniumsalz die Struktur VIII (Phenyl-naphthophen- 
azonium); das aus Rosindulin entstehende Azoniumsalz ist mit ihm 
identisch. Aus gewissen anderen Isomeren des Rosindulins erhalt man 
ein davon verschiedenes Azoniumsalz, welchem demzufolge die Formel IX 
(Phenyl-isonaphthophenazonium) zukommt. 

Die Chloride der beiden isomeren Azonium-Radikale entstehen analog 
Gleichung A (S. 1424) bei der Hinwirkung von salzsaurem o-Amino- 
diphenylamin auf §-Naphthochinon nebeneinander, das Pheny]-isonaphtho- 


1 Vgl.: Kenemann, Hexwic, B. 29, 2632 (1896). — Kenrmann, Feper, B. 29, 
2637 (1896). — Keurmann, Rapemacuer, Feper, B. 31, 3078 (1898). 

2 Krearmann, B. 29, 2317, 2318 (1896); 31, 980 (1898). — O. Fiscuer, Hepp, 
B. 29, 2760 (1896). — Kenrmann, Scuaposcunixow, B. 29, 2969 (1896); 30, 2627 
(1897). — Keurmann, Hetwie, B. 30, 2629 (1897). — Keurmann, Finatorr, B. 32, 
2627 (1899). — Keurmann, Steiner, B, 33, 3276 (1900). — Kenruann, Nixscu, B. 34, 
3108 (1901), — Kenemann, SPEITEL, Geansuonine B. 47, 3207, 8363 (1914). 
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phenazoniumchlorid (IX) aber in itberwiegender, das Phenyl-naphthophen- 
azoniumchlorid (VIII) nur in geringer Menge (héchstens 2 °/,). 

Die Phényl-naphthophenazoniumsalze lésen sich in Wasser mit orangegelber | 
Farbe und deutlicher gelber Fluorescenz. Diejenigen des Phenyl-isonaphthophen- 
azoniums sind goldgelb und fluorescieren nicht. 


Amino-Derivate. 


Fir ,,Eurhodine“ (vgl. dazu S. 1400) der Naphthophenazin-Reihe* 
sind mehrere Bildungsweisen auf S. 1424—1425 (Gleichung D bis G) 
bereits angegeben. Das nach Formelreihe E (S. 1425) aus o-Aminoazo- 
toluol und «-Naphthylamin entstehende 2- (oder 3)-Methyl-6-amino- 
ang.-naphthophenazin? (bzw. 2- [oder 3-|Methyl-6-imino-naphtho- 
phenazin-dihydrid) wurde als erstes Eurhodin durch O. N. Wirrs 
Untersuchungen bekannt und wird hiufig ,typisches Eurhodin“ 
genannt. 

Es stellt & sidpldnaende Senitlones dar und lést’sich in reinem Alkohol sehr 
schwer; seine atherischen Lésungen zeigen eine leuchtend griine Fluorescenz.. In 
konz. Schwefelsiure lést es sich mit rein roter Farbe; bei langsamem Wasserzusatz 
schligt die Farbung in Schwarz, dann in ein glinzendes Griin, schlieBlich wieder — 
bei starker Verdiiunung — in Rot um. Die angesiiuerten Lésungen der Salze firben 
Gespinstfasern scharlachrot. Beim Erhitzen mit verdiinnter Salzsdure oder Schwefel- 
siure auf 180° wird das Eurhodin in das entsprechende Eurhodol (vgl. S. 1433) 
iibergefiihrt. 

Hine groBe Zahl schéner Untersuchungen von Orro FiscHEer und 
Hepp und von Krexrmann ist den Rosindulinen gewidmet — Farb- 
stoffen, die in orthochinoider Formulierung als Monoamino-Derivate der 
vom ang. Naphthophendzin sich ableitenden, an einem Azin-Stickstoff 
phenylierten Azoniumverbindungen (vgl. S. 1427) erscheinen. Man be- 
schrankt heute den Namen Rosindulin auf die Verbindung, der in 
parachinoider Formulierung die Formel X (s. u.) zukommt, und faBt alle 
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1 Vgl.: O. N. Wirt, B. 21, 721 (1888). — Nuerzx1, Orro, B. 21, 1599 (1888). — 
OQ. Fiscuer, Herr, B. 23, 845 (1890). — Keurmann, B. 23, 2451 (1890); 27, 3342 
(1894). — O. N. Wirr, Depicuen, B. 29, 2951 (1896). — Kearmann, Zimmerui, B, 31, 
2411 (1898). — Kerurmann, Matis, B. 31, 2415 (1898). — Keurmann, H. WoL B. 338, 
1542 (1890). — Raver? Dielaswasieat Ph. Ch. 50, 350 (1904).-— Triiann 
AyxersmiT, B, 38, 1812 (1905). — Ley, v. Enae.uarpvr, B. 41, 2515 (1908). — Uxt- 
MANN, Herster, B. 42, 4267 (1909). — ULimann, Giaconune B. 45, 3446 Solve — 
8. outh Zincke, A. 412, 84, 106 (1917). 
2 0. N. Wirr, B. 18, 1119 (1885); 19, 441, 915 (1886). 
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Rosindulin. . 1429. 


ihre Stellungs-Isomeren unter der Bezeichnung ,,[sorosinduline” zu- 
sammen!}, ; 

Das Rosindulin?(Formel X, 8.1428) entsteht beim Erhitzen von salz- 
saurem Benzolazo-c-naphthylamin mit Anilin und Alkohol auf 160—170°. 
Kine durchsichtige Synthese liegt in der Kondensation von Oxynaphtho- 
chinonimid mit o-Amino-diphenylamin: 
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vor (vgl. auch in Formelreihe A auf S. 1424 die Synthese seines Acetyl- 
Derivats). Waichtig ist auch seine Bildung aus N-Phenyl-naphthophen- 
azoniumchlorid (S. 1427) durch Behandlung mit Ammoniak in alkoholi- 
scher Lésung bei Luftzutritt. 

Rosindulin bildet rotbraune bronzeglinzende Blittchen, schmilzt bei 188—is9° 
und lést sich leicht in Ather und Alkohol, fast gar nicht in Wasser. Die alkoholi- 
sche Lésung zeigt gelbrote Fluorescenz, wihrend die Lésungen seiner Salze in ver- 
diinntem Alkohol lebhaft feuerrot fluorescieren. Die Lésung in rauchender Schwefel- 
siure ist blutrot, in konzentrierter Schwefelsdure griin, in verdiinnter Schwefelsiure 
scharlachrot (vgl. die Shnlichen Verhiltnisse beim Aposafranin, S. 1403). Die Salze’sind 
in Wasser einigermaBen léslich und schmecken bitter. Die Lésungen des freien Ros- 
indulins ziehen rasch Kohlensiure aus der Luft an; auch ist ein Carbonat von 
der Zusammensetzung (C.,.H,,N,),CO, + 4H,O in dunkelroten Krystillchen isoliert 
worden; das Hydrochlorid wird, wie die Leitfihigkeit seiner Losung zeigt, nicht 
hydrolytisch gespalten. — Durch Erhitzen mit konz. Salzsiure unter Druck wird 
Rosindulin glatt in Rosindon (S. 1434) umgewandelt. 


Als ersten Vertreter der Rosindulin-Gruppe entdeckten O. FiscnEr 
und Hepp und zugleich C.ScurauBe 1888 das im Ammoniakrest pheny- 
lierte Derivat des eben behandelten Rosindulins. Dieses Phenyl-ros- 
indulin? (Formel XI auf 8. 1428) entsteht aus einer groBen Zahl von 


1 Vel.: O. Fiscner, Hepp, A. 272, 308 (1892). B, 29, 2752 (1896). — Kenr- 
mann, Hetwiea, B. 30, 2630 (1897). 

2 OQ. Fiscuer, ere A. 256, 236 (1889). B. 29, 2760 (1896). — Katie & Co., 
D.R.P. 71296 (Frou. 3, 344). — Kenrmann, Messincer, B. 24, 587, 2168 (1891), — 
Keurmann, A. 290, 262, 266, 268, 270 (1896); 322, 75 (1902). — Kenroany, Scna-. 
PoscHNikow, B. 30, 2627 (1897). — Kenrmann, iaorane B. 31, 2430 (1898). — 
Hanrzscn, Osswaxp, B. 38, 289, 311 (1900). — Méarav, Scuaroscunikow, B. 33, 799 
(1900). — ienaxon Sperret, Granpwovuciy, B. 47, 3210, 3213 (1914). 

3 QO. Fiscuer, Hepp, B. 21, 2621 (1888); 23, 840 (1890); 30, 1829 (1897); 31, 
304 (1898). A. 256, 235, 240, 249 (1890); 262, 237 (1891); 272, 317 (1893): 286, 
213 (1895). — Bap. abet u. Sopar., D.R P. 45370 (Frvt. 2, 302); 67115 (Frow. 3, 
345); 67339 (Frou. 8, 331); 79564 (Frou. 4, 439). — Katie & Co., D.R.P. 50822 
(Frou, 2, 210). — Pavt, C. 1897, I, 1168. — Kenrmann, Locner, B. 31, 2431 (1898). 
— Harrzscu, Osswarv, B. 33, 311 (1900). — Vavser, J. pr. [2] 62, 142 (1900). 
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Nitroso- und Azo-Derivaten des Naphthalins, sowie aus Naphthochinoneh 
und ihren Anilin-Derivaten (auch aus e-Nitro-naphthalin) beim Schmelzen 
mit salzsaurem Anilin und Anilin, also unter ahnlichen Bedingungen 
wie die Induline der Benzol-Reihe (vgl. S. 1411). Dargestellt wird es 
durch Erhitzen von salzsaurem Benzol-azo-a-naphthylamin mit Anilin 
auf 140—150°. Seine Struktur ergibt sich daraus, daB es durch Er- 
hitzen mit konz. Salzsiure und etwas Hisessig unter Abspaltung von 
Anilin in das. gleiche Rosindon (S. 1430) tibergeht, das aus dem Ros- 
indulin in analoger Weise unter Abspaltung von Ammoniak entsteht. 

Phenylrosindulin bildet rotbraune griinschimmernde Blittchen, schmilzt bei 
236° und lést sich ziemlich schwer in Alkohol. Sein Hydrochlorid krystallisiert 
in rotbraunen Prismen und ist in Wasser recht schwer léslich. Mit Methylbromid 
vereinigt sich Phenylrosindulin zu einem Brommethylat, das schon durch kalte 
alkoholische Kalilauge in Methylanilin und Rosindon gespalten wird. 

Die Natriumsalze von Sulfonsduren des Phenyl-rosindulins! 
(aus ihm durch Sulfurieren hergestellt) werden als Farbstoffe unter dem 
Namen ,,Azocarmin“ verwendet. Sie farben Wolle rot bis blaurot, 
dienen als Ersatz fiir Orseille und sind durch groBes Egalisierungs- 
vermégen ausgezeichnet. 

Auch Analoga des Rosindulins, die Alkyle statt des Phenyls an den Azin- 
Stickstoff gebunden enthalten?, sind bekannt. MHierher gehort der _Indulin- 
scharlach — Formel XII, s. u. —, der durch Schmelzen von Azoderivaten des 
N-Athyl-p-toluidins mit salzsaurem o-Naphthylamin hergestellt wird (vgl. Formel- 
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reihe E auf 8S. 1425); er farbt Baumwolle, die mit Tannin und Brechweinstein ge- 
beizt ist, scharlachrot. 


Gleich dem Rosindulin (Formel X, S, 1428) ist das durch die 
Formel XIII (s. 0.) wiedergegebene Isorosindulin®? — es mag zur 


* Vgl.: Bav. Anmin- vu. Sopar., D.R.P. 45370, 52922 (Frox. 2, 202—208); 
56843, 58197, 58601, 62191, 62192, 67339 (Frox. 3, 329—338); 79953 (Prot. 4, 439): 
85757 (Frou. 4, 442). — Prrers, D.R.P. 59180, 64993 (Fev. 3, 841—343), — 
O. Fiscner, Hepp, A. 262, 242 (1891). — Karis & Co., D.R.P. 67198, 72343 (Frou. 
3, 346—349), — Herpennain, C. 1906, I, 277. — Kenemann, Herzpavum, B. 50, 874, 
880 (1917). 

> Vgl.: Bap, Anturn- uv. Sopar., D.R.P. 66361, 71665, 71666, 75017 (Frox, 3, 
352—858); 75929, 77226, 77228, 78043, 78222, 79539, 79540, 79960, 79972 (Frou. 
4, 382—392), — Bayur & Co., D.R.P. 86109, 88365 (Frpx. 4, 393—396). — O. Fiscuer, 
Herr, B. 30, 394 (1897). 

* Nierzx1, Orro, B. 21, 1600 (1888). — O. Fiscuzr, Hepp, B. 29, 2753, 2760 
(1896). — Kenrmann, Scuaposcunixow, B. 29, 2969 (1896); 30, 1566 (1897). — Kenr- 
MANN, SPEITEL, GRanpmovain, B. 47, 3210, 3214 (1914). : 
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Unterscheidung von anderen Isorosindulinen (vgl. 8.1429) , gewdohnliches 
Isorosindulin“ genannt werden *- ein Analogon des Aposafranins 
(S. 1402ff). Beide Stoffe enthalten den Ammoniak-Rest in p-Stellung 
zum nicht phenylierten Azinstickstoff, der eine (X) im Naphthalin-Kern, 
der andere (XIII) im Benzol-Kern. Dieses Isorosindulin wird nach der 
in Gleichung I auf S. 1427 erlauterten, von Nikzrzxr und Orre 1888 
aufgefundenen Reaktion gewonnen. 

Es ist blaustichiger als Rosindulin. Die Lésung in konz. Schwefelsaure ist 
schwirzlich violett und wird auf Zusatz von Wasser erst schmutziggriin, dann 
orange, schlieBlich carmoisinrot. Die alkoholischen Lésungen der Salze zeigen 
schwach braunliche Fluorescenz. 

In seinem Verhalten steht das Isorosindulin dem Aposafranin niher 
als das Rosindulin. Denn es Jat als Acetylderivat bei der Behandlung 


mit Ammoniak einen Ammoniakrest unter Bildung des Acetylderivats 


eines Naphthophenosafranins (XIV, s. u.) eintreten, gerade so wie Acetyl- 
aposafranin in Acetyl-phenosafranin iibergeht (vgi. S. 1403). Im Gegen- 
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satz dazu wird Acetyl-rosindulin in alkoholischer Lésung durch Am- 
moniak nicht verindert. Setzt man voraus, daB die: leichte Amidierung 
durch deu chinoiden Zustand des von dem Ammoniakrest aufgesuchten 
Kerns bedingt wird!, so laBt sich dieser auffallige Unterschied dahin 
deuten, daB fiir einen Bindungswechsel, welcher den chinoiden Zustand 
von der Benzol-Seite des Naphthophenazins zur Naphthalin-Seite ver- 
legt, Neigung besteht, fir die umgekehrte Verlegung aber keine Neigung 
(vgl. dazu die Bindungsverteilung in den Formeln X, XIII und XIV). 

Ein im Ammoniakrest methyliertes Isorosindulin? — Formel XV, 8.0. (,,Neu- 
tralblau“) — wird durch Einwirkung von salzsaurem Nitroso-dimethylanilin auf 
Pheny]-6-naphthylamin gewonnen. 

Ein Blick auf die Formeln VIII und IX (S. 1427) des Phenyl- 
naphthophenazoniums und -isonaphthophenazoniums zeigt, daB sich von 
jeder je 13 stellungsisomere Monoamino- Derivate ableiten lassen. In 


1 Vgl. dariiber: Keurmann, B. 31, 977 (1898); 33, 395 (1900). — S. auch: 
O. Fiscuer, Herr, B. 31, 306 (1898). — Méarav, Scuaroscunixow, B. 33, 799 (1900). 
2 O.N. Wirt, B. 21, 723 (1888). — Axtrenceseriscu. F. Antinrasr., D.R.P. 


97118, 97211 (C. 1898, IJ, 586—587). — S. auch: Scuaposcunixow, C. 1898, IT, 920. 
-— Oasserta & Co., D.R.P. 142947 (C. 1908, II, 170). 

Uber Phenyl-isorosindulin s. O. Fiscner, Herr, B. 29, 2754 (1896); 31, 
304, 305 (1898); 33, 1487, 1496 (1900). 
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einer langen Untersuchungsreihe! hat KrnrMANN mit seinen Schilern dem 
Rosindulin und gewéhnlichen Isorosindulin noch 15 Isomere (in Form von 
Salzen oder Acetylderivaten) zur Seite gestellt. An diesem groBen Material 
hat er dann mit Sperre, und GranpmouGin? ein vergleichendes Studium 
iiber die Farben und Absorptionsspektren der Lésungen durchgefihrt. 

Auch Diamino-Derivate® des N-Aryl-naphthophenazoniums bzw. -iso- 
naphthophenazoniums sind in gréBerer Zahl dargestellt worden, vgl. S. 1431 Bildung 
und Formel (XIV) des Naphthophenosafranins. Hierher gehoért das Basler Blau 


NH-C,H,-CH, 
3 oe case 
fC ee L | oN 
XVI) SE, XVII) aa 
ee =N(CH,),Cl HO- atin cael 
C,H,- CH, 


(Formel XVI, s.0.), das durch Einwirkung von salzsaurem Nitroso-dimethylanilin 
auf 2.7-Di-p-tolyl-naphthylendiamin C,,H,(NH-C,H,:CH;), gewonnen wird‘. 


Oxy- und Oxo-Derivate. 


Die den Eurhodinen (s. S. 1428) entsprechenden Oxy-Derivate der 
Naphthophenazin-Reihe, deren Azin-Stickstoffatome also nicht mit Aryl 
oder Alkyl verbunden sind, bezeichnet man® als ,,.Kurhodole“. 


1 Vgl.: Kenrmann, A. 290, 262, 275 (1896), B. 33, 396, 407, 409 (1900). — 
Keurmany, Hetwic, B. 30, 2632 (1897). — Kenrmann, Feper, B. 30, 2637 (1897). — 
Kenrmann, A. Levy, B. 31, 5097 (1898). — Kenrmann, Ravinson, B. 32, 927 (1899). 
— Kearmann, Ags, B. 32, 932 (1899). — Kenrmann, Firatorr, B. 32, 2627 (1899). 
— Kesrmany, H. Wotrr, B. 33, 1543 (1900). — Kenrmann, G. Steiner, B. 33, 3276, 
8280 (1900). — Kerurmann, Denx, B. 33, 3296 (1900). — Kuenrmann, SILBERSTEIN, 
B. 33, 3300 (1900). — Kenrmann, Hisy, B. 34, 1090 (1901). — Keurmann, Missin, 
B. 34, 1224 (1901). — Kzurmann, Orr, B. 34, 3092 (1901). — Kenrmann, Niescu, 
B. 34, 8099 (1901). — Kernrmann, Corpons, B. 46, 2974 (1913). 

? B. 47, 3205, 3368 (1914). — S. auch Havas, B. 47, 994 (1914). 

5 Vgl.: O. Fiscuer, Herr, A. 272, 319, 325 (1893). C. 1902, II, 804. — Kenr- 
MANN, Scuaposcunikow, B. 30, 1566 (1897). — Keurmann, Rapemacuer, Feper, B. 31, 
3076 (1898). — Kexurmann, A. Levy, B. 31, 3102 (1898). — AxTIENGESELLSCH. F. 
Anuinrasr., D.R.P. 97118, 97365, 97395, 97396 (C. 1898, II, 587—588). — Keur- 
MANN, Ravinson, B. 32, 930 (1899). — Kenrmann, Arsi, B. 32, 932 (1899). — Keur- 
mann, B. 33, 407 (1890). D.R.P. 183117 (C. 1907, II, 864). — Kenrmann, Bascue, 
B. 33, 3073 (1900). — Keurmann, G. Steiner, B. 33, 3289 (1900). — Kenrmann, 
Sivperstein, B, 33, 3302 (1900). — Keurmann, Hisy, B. 34, 1093 (1901). — Keur- 
MANN, Krazrer, B. 34, 1105 (1901), — Oruow, C. 1910, II, 481. — Keurmann, Herz- 
zaum, B. 50, 875, 878, 879 (1917). 

Uber Dinwita- Derigaie, welche 1NH, im externen Aryl enthalten, vgl.: Kzur- 
MANN, Rapemacuer, Fepzr, B. 31, 3083 (1898). — Kearmann, Ort, B. 34, 3092 (1901). 
— Keurmann, Nitescu, B. 34, 3099 (1901). 

“ Vgl. Doraxp, Hvuaventn, D.R.P. 40886 (Frou. 1, 280). 

®° Vel. O. N. Wir, B. 19, 444 (1886). 
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Das bestuntersuchte Beispiel bietet das 6-Oxy-ang.-naphtho- 
phenazin? (c-Naphtheurhodol, Formel XVII, S. 1432). Man erhalt es 
leicht aus Oxynaphthochinon durch Kondensation mit o-Phenylen-diamin. 
Ks sublimiert in gelbroten Nadelchen, list sich in Alkalien mit blut- 
roter Farbe und bildet mit starken Sauren gelbrote Salze, die durch 
Wasser vollkommen dissoziiert werden; in. atherischer Lésung zeigt es 
keine Fluorescenz. Aus der verdinnt-alkalischen Lésung wird durch Zu- 
satz von konzentrierter Natronlauge fast quantitativ das Natriumsalz in 
goldfarbigen Krystallblattern ausgeschieden. Aus diesem erhalt man durch 
Umsetzung mit Methyljodid nebeneinander zwei isomere Methyl-Derivate, 
von denen das eine (6-Methoxy-naphthophenazin) bei 176—177° 
schmilzt und sich gleich dem Oxynaphthophenazin in konz. Schwefel- 
saure gelb lést, wahrend das andere bei 257—259° schinilzt, in dtheri- 
scher Lésung ziegelrot fluoresciert, mit konz. Schwefelsiure eine di- 
chroitische (graugriine bis dunkelpurpurrote) Lésung gibt und gemaB 
Formel XVIII (s. u.) als N-Methyl-naphthophenazon? (,ms-Methyl- 
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rosindon‘) aufzufassen ist, da es auch aus Oxynaphthochinon durch 
Kondensation mit N-Methyl-o-phenylen-diamin entsteht. . 

Das 2- (oder 3)-Methyl-6-oxy-ang.-naphthophenazin®, das aus dem _,,ty- 
pischen Eurhodin“ durch Erhitzen mit Sduren entsteht, farbt tierische Faser orange. 

Das ang. Naphthophenazinchinon* [5.6-Dioxo-ang.-naphthophenazin- 
dihydrid-(5.6), s. Formel VII auf S. 1426], das durch Oxydation des Naphtho- 
phenazins (vgl. S. 1426) und auch auf anderem Wege erhalten ist, krystallisiert in 
goldgelben Nadeln, schmilzt bei 265° unter Zersetzung und wird durch Zinnchloriir 
glatt zu 5.6-Dioxy-ang.-naphthophenazin (violettblaue Nidelchen) reduziert. 


Viel Beachtung haben die Stoffe gefunden, welche dhnlich der 
Formel XVIII zusammengesetzt sind, aber statt des Alkyls am Azin- 


1 Q. Fiscuer, Hepp, B. 23, 846 (1890). — Kenrmann, B. 28, 2451, 2453 (1890); 
28, 356 (1895). A. 290, 249 (1896); 414, 182 (1918). — Ecxer, B. 23, 3805 (1890). 
— Keurmann, Messinaer, B. 24, 2167 (1891). — Hooxer, Scc. 63, 1378 (1893). — 
Kesrmann, Mascions, B. 28, 349 (1895). — Linpensaum, B. 34, 1056 (1901). 

Isomere: Zinoxe, B. 26, 618 (1893), — Keuruann, Zimmerui, B. 31, 2412 
(1898). — Kenrmann, Brunet, B. 41, 1836 (1908). — Uiimann, Hetser, B. 42, 4264 
(1909). — S. auch AvrenrietH, Hinszera, B. 25, 496 (1892), 

2 §. auch O. Fiscuer, Herp, B. 30, 395 (1897). 

8 0. N. Wirt, B. 19, 444, 916 (1886). 

4 Zincke, Wieq@anp, A. 286, 62, 79 (1895). — O. Fiscuer, B. 86, 3624 (1903). 
— O. Fiscuer, Scuinpier, B. 39, 2238 (1906), — S. auch Zincxe, B. 26, 613 (1893). 


1434 Rosindon und Isorosindon. 


stickstoff ein Aryl enthalten (XIX auf S. 1433 und XXII auf 8S. 1435). 
Sie entsprechen dem Rosindulin und dem gewohnlichen Isorosindulin und 
werden Rosindon bzw. Isorosindon genannt; der zweckmaBigere Vor- 
schlag!, sie Rosindulone zu nennen, ist leider nicht durchgedrungen. 
DaB das Rosindon? — Formel XIX (8.1433) — aus dem Rosindulin 
dureh Erhitzen mit Salzsiure entsteht, wurde S. 1429 schon mitgeteilt,; 
zweckmiaBbig stellt man es aus der.Monosulfonsiure des Phenylrosindulins 
_ (vgl. S. 1430) dar, die aus dem Phenylrosindulin durch Erwarmen mit 
konz. Schwefelsiure gebildet wird und beim Erhitzen mit Wasser unter 
Druck auf 200° glatt in Rosindon und Anilin-m-sulfonsaure zerfallt. 
Synthetisch wird es aus Oxynaphthochinon durch Kondensation mit 
o-Amino-diphenylamin analog Gleichung K auf S. 1429 gewonnen; aus 
N-Phenyl- naphthophenazoniumchlorid (S. 1427—1428) bildet es sich durch 
Kinwirkung von Atznatron in alkoholisch-waBriger Lésung unter Durch- 
leiten von Luft, analog wie Aposafranon (S. 1417) aus N-Phenyl-phen- 
azoniumchlorid entateht (vgl. S. 1894). Rosindon krystallisiert aus einem 
Gemenge von Toluol und Alkohol in roten Tafeln mit schwach griinem 
Oberflachenschimmer und schmilzt bei 259°; in Form von Sulfonsduren 
findet es als: Farbstoff Verwendung. Bei der Destillation iber Zinkstaub 
-liefert es Naphthophenazin. Es vereinigt sich mit Dimethylsulfat in 
siedendem Nitrobenzol zu 6-Methoxy-N-pheny]-naphthophenazonium- 
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methylsulfat (Formel XX, s. 0.), aus dem durch Ammoniak glatt Ros- 
indulin, durch Anilin Phenylrosindulin gebildet wird. 


Diese Art der Anlagerung von (CH,),SO, ist leichter verstindlich, wenn man fiir 
das Rosindon statt der parachinoiden Oxo-Formel XIX (S. 1433) die orthochinoide 
»Phenolbetain“-Formel XXI (s. 0.) annimmt. Zwei analoge. Formulierungs-Méglich- 
keiten — XXII und XXIII (S. 14385) — bestehen fiir das dem ,,gewéhnlichen Iso- 
rosindulin“ (S, 1431) entsprechende Isorosindon®. Hier wird die Formel XXIII des 


’ Kearmann, Messinaer, B. 24, 591 (1891). 

20, Fiscuer, Herp, A. 256, 238, 242 (1890); 262, 243 (1891). B. 30, 1827 
(1897). — Katie & Co., D.R.P. 55227 (Frov. 3, 348); 67198, 72343 (Frpx. 3, 346). — 
Kenrmann, MessinaeEr, 3. 24, 586 (1891). — Kaede Scuaposcunikow, B. 30, 2627 
(1897). — Kenrmann, Liootiss, B. 31, 2429 (1898). — Hanrzscu, Osswap, B. 33, 290, 
313 (1900). — Kenrmann, A. 322, 73 (1902). — O. Fiscuer, B. 36, 3622 (1903). 

Uber verwandte Vevbindaneen: welche das Phenyl an dem zum O parastiin- 
digen N enthalten, sieche Keurmany, A. 290, 280ff, (1896); 322, 73 (1902). 

5 OQ. Fiscurer, Hepp, B. 29, 2756 (1896); 31, 300, 303, 306 (1898). — Decker 
Wirscu, B. 39, 2653 (1906). — O. Fiscuzr, Arnrz, B. 89, 3807, 3811 (1906). — 
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Anhydro-3-oxy-N-phenyl-naphthopbenazoniumhydroxyds! dadurch be- 
sonders wahrscheinlich, daB das Isorosindén mit Phenylmagnesiumbromid nicht in 
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Reaktion tritt, sich aber mit Essigsiureanhydrid direkt zu 3-Acetoxy-N-phenyl- 
naphthophenazonium-acetat vereinigt. Isorosindon entsteht leicht aus p-Nitroso-phenol 
durch Kondensation mit N-Phenyl-f-naphthylamin*, krystallisiert aus verdiinntem 
Alkohol in dunkel-bronzeglanzenden Nadeln und schmilzt bei 2283—224°; seine vio- 
lette Lésung in konzentrierter Schwefelsiure wird beim Verdiinnen erst rot, dann gelb. 

Oxyrosindone® — z. B. XXIV (s. u.) — sind durch Verschmelzen von Ros- 
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~ indulinsulfonsiuren mit Alkalien, sowie auf verschiedenen anderen Wegen bereitet 
worden. 


II. Die Dinaphthazin-Systeme. 


Die Formeln der vier hierher gehérigen Stammkérper sind auf 
S. 1422 unter III bis VI verzeichnet und mit Namen versehen. Von 
ihnen sind drei (III, IV und V) bekannt. ; 

Das symm. a,8; «',3’-Dinaphthazin* — Formel III (S. 1422) — 
wird haufig kurzweg symm. «,8-Naphthazin genannt. Von ihm leiten 


Kearmann, H. Prager, B. 40, 1234 (1907). — Kearmann, K. L. Stern, B. 41, 12 
1908). 
1 Uber 2-Oxy-N-phenyl-naphthophenazonium-Verbindungen .. 
Kearmann, Scuwarzensacn, B. 41, 474, 480 (1908). — Siehe ferner Kenrmann, 
Bronez, B. 41, 1832 (1908). 

2 Verallgemeinerung dieser Reaktion: O. Fiscner, Herp, B. 31, 2477 (1898). — 
O. Fiscuer, B. 34, 940 (1901). 

8 Vgl.: O. Fiscuer, Herr, A. 286, 216 (1895). B. 31, 2482 (1898); 36, 1813 Anm. 
(1903). C. 1902, II, 805. — O. Fiscugr, Arntz, B. 39, 3809, 3811 (1906), — Keur- 
MANN, H. Prager, B. 40, 1235 (1907). — O. Fiscuzr, F. Rémer, B. 40, 3407 (1907). 

4 Marrues, B. 23, 1333 (1890). — O. Fiscuer, Herr, A. 272, 333 (1892). — 
O. Fiscurr, Jung, B. 26, 186 (1893). — O. Fiscuer, Ausert, B. 29, 2091 (1896). —. 
Utimann, Anxerswit, B. '38, 1816 (1905). — O. Fiscuer, ScuinpiEr, B. 41, 390 (1908). 


— QO. Fiscner, H. Srravs, B. 41, 397 (1908). 
N-Phenyl-dinaphthazoniumsalze: Keurmann, Suruerst, B. 32, 943 (1899). 
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sich einige im Handel befindliche Farbstoffe ab (vgl. dazu S. 1439 bei 
Naphthindon). Man gewinnt es analog Gleichung B auf S. 1424 aus 
Benzolazo-8,8-dinaphthylamin C,H,-N,-C,,H,-NH-C,,H, durch Erwarmen 
in Hisessig mit Salzsiure auf dem Wasserbade; die Umwandlung des 
Azokorpers erfolgt so leicht, daB das Dinaphthazin schon entsteht, wenn 
man eine stark saure wiBrige Liésung von Benzoldiazoniumchlorid zu 
einer warmen Lésung von f,$-Dinaphthylamin gibt. Es bildet sich auch 
neben dem unsymm. «,f; «’,6’-Dinaphthazin (s. u.) bei der Kondensation 
von #-Naphthochinon mit 1.2-Diamino-naphthalin. Aus diesen beiden 
Bildungsweisen ergibt sich seine Struktur unzweideutig. 

Es .krystallisiert aus Alkohol-Benzol in gelben Nadeln und schmilzt bei 242° 
bis 243°. Die Lésung in Alkohol und in Benzol zeigt starke blaue, in Essigsiure 


tiefgriine Fluorescenz; die Lésung in konz. Schwefelsiure ist in durchfallendem 
Licht rot, im auffallenden tiefblau. 


Das lin.-ang. Dinaphthazin! — Formel IV (S. 1422) — kann man dureh 
Kondensation von §-Naphthochinon mit 2.3-Diamino-naphthalin bereiten. Es schmilzt 
bei 247° (unkorr.). Seine Lésung in Benzol fluoresciert himmelblau, wahrend die 
schwaah gelbrote Lésung in Eisessig keine Fluorescenz zeigt. Gleich dem Phenazin 
(vgl. S. 1895) wird es durch Schwefelwasserstoff in alkoholisch-ammoniakalischer 
Lésung zu seinem Dihydrid (vgl. S. 1487), durch Zinnchlortir und Salzsdure zu einem 
(schwarzvioletten) chinhydronartigen Stoff reduziert. Gegen Benzolsulfinsiure aber 
ist es -bestindig (vgl. dazu Phenyl-phenazyl-sulfon S. 1421), ebenso gegen Anilin 
(vgl. dazu S. 1423 das Verhalten des lin. Naphthophenazins). 

Leicht zuginglich und vielfach untersucht ist das wnsymm. a8; 
a’, 8’-Dinaphthazin? (Formel V, 8.1422), meist unsymm. a,8-Naphthazin 
genannt. Es entsteht sowohl durch Reduktionsprozesse aus a@-Nitro- 
naphthalin, wie durch Oxydationsprozesse aus f-Naphthylamin. Zuerst 
wurde es 1835 von Laurent aus @-Nitro-naphthalin bei der Destillation 
mit gebranntem Kalk erhalten und ,,Naphthalase“ genannt, spater 
als Azonaphthalin aufgefaBt; O. N. Wirr erkannte 1886 seine Struktur. 
Man gewinnt es leicht aus $-Naphthylamin durch Schmelzen mit Al- 
kalien oder durch Kinwirkung von Sulfurylchlorid in Pyridin-Lésung. 
Seine Synthese aus #-Naphthochinon und 1.2-Diamino-naphthalin be- 
weist, daB die Stickstoffatome des Pyrazin-Rings beiderseits in die 
a,6-Stellung der umgebenden Naphthalin-Kerne eingreifen — eine Be- 


1 QO. Fiscner, Aupert, B. 29, 2087 (1896), — Hinspere, A. 319, 265 (1901). 
® Laurent, A. ch. [2] 59, 383 (1835). — Dorr, B. 3, 291 (1870); 10, 772' (1877). 


—  Ktoznvxowsg, B. 10, 578 (1877). — O.N. Wirt, B. 19, 2794 (1886). — Japp, 
Burton, Soc. 51, 100 (1887). — Haurr, A. 253, 28 (1889). — O.Fiscuer, Herr, 
A. 255, 147 (1889); 272, 351 (1893). — Marrnues, J}. 23, 1829 (1890). — Cxaus, 
Jarck, D.R.P. 78748 (Frou. 4, 373). — O. Fiscner, Junx, 3. 26, 183 (1893). — 
O. Fiscuer, Atzert, B. 29, 2086 (1896). — Meraen, Normany, B. 33, 2711 (1900). — 
MEIsennHEIMER, Witte, B. 36, 4167, 4172 (1903). — Hiécuster Farswerxe, D.R.P. 
165226 (Frou. 8, 518). — QO. Fiscuer, Scuinpter, B. 41, 393 (1908). — O. Fiscuer, 


H. Srravs, B. 41, 399 (1908). — Rerrzensrein, Anvre, J. pr. [2] 87, 97 (1913). 
Homologes: Lesser, A. 402, 4, 29 (1914). P 
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dingung, die sowohl die Formel III wie V auf S. 1422 erfillen; die 
Bildung aus Benzolazo-«, 8-dinaphtbylamin (analog Gleichung B auf 
S. 1424) zeigt, da® eines dieser Stickstoffatome in einem Naphthalin- 
Kern eine «-Stelle, im anderen aber eine f-Stelle besitzt, und schlieBt 
daher die Formel III aus. 


Es krystallisiert aus Naphthalin in gelben Nadeln, schmilzt bei 284° und subli- 
miert unter Verkohlung teilweise unzersetzt. In Alkohol und Lisessig ist es spir- 
lich mit schwach violetter Fluorescenz léslich. Konz. Schwefelsiure lést mit rein- 
violetter Farbe; auf Wasserzusatz wird diese’ Lésung orangegelb und scheidet 
schlieBlich das Dinaphthazin unter Entfairbung aus. 


Bemerkenswerte Beobachtungen machte Hiveonay? an den Di- 
NH 
naphthazin-dihydriden C, Hj 55 CoH, welche den Dinaphthazinen 


der Formeln IV und VI auf S. 1422 entsprechen. Sie entstehen analog 
Gleichung A auf S. 1390 in guter Ausbeute beim Zusammenschmelzen 
von 2.3-Dioxy-naphthalin mit 1.2-Diamino-naphthalin (IV) bzw. mit 2.3- 


Diamino-naphthalin (VI) und stellen gelbliche, auBerst schwer lésliche 


Krystallpulver dar, die bei 300° noch nicht schmelzen. Wahrend nun 
das lin.-ang. Dihydrid, in Eisessig suspendiert, durch Kaliumbichromat 


glatt zu dem /in.-ang. Dinaphthazin (S. 1436) oxydiert wird, gibt das lin. 


Dihydrid bei gleicher Behandlung ein amorphes braunschwarzes Pulver, 
ohne da8 das Auftreten des lim. Dinaphthazins (Formel VI auf 8S, 1422) 
bemerkbar wird. Hierin liegt eine Bestatigung dafir vor, daB lineare 
vielgliedrige Systeme von aromatischem Sattigungssustand unbestandig 
bzw. nicht existenzfahig sind (vgl. S. 26). 


Die ,,Eurhodine“ der Dinaphthazin-Reihe? kénnen hier iibergangen 
werden. Dagegen hediirfen die am Azin-Stickstoff, teilweise auch 
am externen Stickstoff arylierten Amino-Derivate des symm. 
a,B;@’,@’-Dinaphthazins der Erwahnung. Verbindungen solcher Struk- 
tur finden sich in den Schmelzen, die man aus Aminoazo-Kérpern der 
Naphthalin-Reihe® (auch aus «-Nitroso-f-naphthylamin*) mit salzsaurem 
a-Naphthylamin und Anilin erhalt (vgl. 8.1411 die Bildung der Benzol- 
induline). 

Der einfachste, hierher gehérige Stoff ist das symm. «,3-Naphthindulin® 


1 A, 819, 264, 266 (1901). 

2 Vgl.: O. Fiscuer, Atsert, B. 29, 2089 (1896). — Hicusrer Farsw., D.R.P. 
166363 (C. 1906, I, 619). 

8 Vgl. O. Fiscuer, Hepp, A. 272, 331, 340, 345 (1893). — S. auch O. Fiscuer, 
Hee, A. 256, 247 (1890); 262, 240 (1891). 

4 Vgl. O. Fiscuer, Herr, A. 272, 334, 348, 850 (1893). — S. auch O. Fiscuer, 
Herp, B. 31, 2485 (1898). 

5 Q, Fiscuer, Hepp, A. 272, 309, 332 (1893). B. 31, 2487 (1898). — Kenr- 
MANN, Sutuerst, B. 32, 939, 942 (1899). — ms-Alkyl-Analoga: Norrzgz, Istex & Co., 
D.R.P. 99545 (C. 1899, I, 157). 
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(N-Phenyl-dinaphthazim) der Formel I (s. u.). Es findet sich neben Anilino- 
phenylnaphthindulin (s. u.) und anderen Farbstoffen in der aus Benzolazo-a-naphthyl- 
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amin und Anilin mit verhiltnismibig geringer Menge von salzsaurem «-Naphthyl- 
amin ausgefiihrten Schmelze. Auch erhilt man es (nehen einem Isomeren) durch 
Kondensation von 4-Acetamino-1.2-naphthochinon mit 1-Amino-2-anilino-naphthalin 
-und darauffolgende Entacetylierung. Es krystallisiert aus Alkohol-Benzol in dunkel- 
violetten messingglinzenden Blattchen, schmilzt bei 253—255°, lést sich in konzen- 
trierter Schwefelsiure blau und wird von Essigsiure und verdiinnten Mineralsauren mit 
fuchsinroter Farbe aufgenommen. Die alkoholische oder essigsaure Losung der Salze 
fluoresciert prichtig feuerrot. Durch Erhitzen mit Eisessig und konz. Salzsiiure wird 
es in Naphthindon (S. 1438) ibergefiihrt. 

Technische Verwendung findet das Anilino-phenylnaphthindulin! 
der Forme! II (s. 0.). Es ist in der Schmelze aus Benzolazo-a-naphthyl- 
amin, Anilin und salzsaurem «-Naphthylamin enthalten und bildet sich 
auch, wenn man 1 TI. salzsaures Benzolazo-a-phenyl-naphthylamin mit 
2 Tln. Phenol auf 120—150° erhitzt?. 

Alkalisalze seiner Sulfonsiuren werden in den Handel unter den Namen 
»Walkblau“ und ,,Naphthylblau“ gebracht. Sie lésen sich in Wasser mit 
blauer Farbe. 

Hierher gehért auch das Magdalarot®? (Naphthalinrot) — einer 
der altesten Teerfarbstoffe (1868 von ScuienpL entdeckt), der durch Er- 
hitzen von salzsaurem «-Aminoazonaphthalin [1-Amino-4-(«-naphthalin- 
azo;naphthalin] mit «-Naphthylamin bereitet wird. Fir seinen Haupt- 
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bestandteil erwiesen Orro Fiscuer und Hepp die Struktur der Formel III 
(s. 0.); er ist also ein Safranin der Dinaphthazin-Reihe [Amino-N- 
(v-naphthyl)-dinaphthazim]. Er farbt Seide rosa mit schwacher 


1 OQ, Fiscuer, Herp, A. 272, 331, 334, 338, 842 (1898). 

* Entsprechende Reaktion beim Benzolazo-c-naphthylamin: O. Fiscnex, Hepp, 
B, 26, 2235 (1893). A. 286, 227 (1895). 

5 Vgl.: A. W. Hormann, B. 2, 875, 412 (1869). — Voagx, B. 11, 623 (1878). — 
Jutius, B. 19, 1365 (1886). — O. N. Wirt, D.R.P. 40868 (Frov. 1, 276). — O. Fiscuzr, 
Herr, B. 26, 2235 (1898). A. 286, 231 (1895). 
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Fluorescenz und wird trotz seines hohen Preises noch heute in be- 
schranktem Mae verwendet. Seine Salze zeigen schéne feurigrote 
Fluorescenz. 

Das aus dem Naphthindulin (S. 1437) durch Erhitzen mit Siuren hervorgehende 
Naphthindon' (V-Phenyl-dinaphthazon) — Formel IV (S. 1438) — krystalli- 
siert aus Cumol in roten messingglinzenden Tafeln und schmilzt bei 295°; die 
alkoholische Lésung seines Hydrochlorids zeigt prichtige feurigrote Fluorescenz. 
Bei der Zinkstaub-Destillation liefert es das symm. «,#; «’,6’-Dinap&thazin (S. 1435), 
das hierdurch als Stammkérper des Naphthindulins (S. 1437) erwiesen wird und 
daher héchstwahrscheinlich auch fiir die weiteren oben angefihrten Farbstoffe den 
Stammkern bildet. 

' Isomer mit diesem Naphthindon ist das Dinaphthoprasindon? der Formel V 
(s- u.). Man erhalt seine (blutroten) Salze aus den Acetamino-N-pheny]-isodinaphth- 
azoniumsalzen (VI, s. u.), die neben Acetamino-N-phenyl-dinaphthazoniumsalzen 


oe OH, ; ‘Me 0 

eur a 
vy) ae | VI) ae 7 a 

eo Eee ess CH,-CO-NH SA 


durch Kondensation von 4-Acetamino-1.2-naphthochinon mit 1-Amino-2-anilino- 
naphthalin entstehen (vgl. dazu 8.1422), durch Kochen mit verdiinnten Saiuren. Aus 
den Lésungen dieser Salze (Oxy-N-pheny]-isodinaphthazoniumsalze) scheidet Ammoniak 
oder Alkalicarbonat direkt das Auhydrid (,,Phenolbetain“) V als smaragdgriinen 
krystallinischen Niederschlag ab; aus Alkohol krystallisiert es in blaugriinen Blatt- 
chen (vgl. S. 1418 iiber Prasindone). 


iI. Anthracenhaltige Systeme. 


Die beiderseits kondensierten Pyrazin-Systeme, die an der einen 
oder an beiden Seiten des Pyrazin-Kerns Anthracen enthalten, haben erst 
seit Beginn des neuen Jahrhunderts Beachtung gefunden, als R. Boun® 
in der Badischen Anilin- und Sodafabrik 1901 einen Farbstoff von auBer- 
ordentlicher Schénheit — das Indanthren — entdeckte, den er als Ab- 
kémmling eines Dianthrazins ansprach, und als Scuor.* durch eine 


1 ©. Fiscuer, Hepp, A. 256, 249 (1890); 272, 333 (1893). B. 33, 1497 (1900). 
— Analoges :ns-Naphthyl-Derivat: O. Fiscuzr, Herr, A. 286, 234 (1895). 

Oxynaphthindone: O. Fiscuer, Herp, A. 272, 337, 343 (1893); 286, 230, 
237 (1895). . 

Oxy-dinaphthazine: O. Fiscuer, Arpert, B. 29, 2088, 2091 (1896. — Utr- 
mann, Anxersmit, B. 38, 1819 (1905). — Hicusrer Farsw., D.R.P. 165226 (C. 1905, 
II, 1757). 

2 Keurmann, Sutuerst, B. 32, 940, 946 (1899). 

® Bap. Antin- v. Sopar., D.R.P. 129845 (Froz. 6, 412). — Vgl. Boun, B. 36, 
1258 (1903). 

+ B. 36, 3410 (1908). 
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eingehende Untersuchung diese Auffassung bestatigte. Die Farbe- 
Eigenschaften, welche die Vertreter dieser Klasse wertvoll machen, be- 
ruhen auf der Verkuppelung zweier Anthrachinon-Komplexe durch einen 
dazwischen geschalteten Pyrazin-Ring. Wahrend man bei den vom 
Phenazin, den Naphthophenazinen und Dinaphthazinen abgeleiteten Farb- 
stoffen ihr Vermégen, auf tanningebeizte Faser zu ziehen, ausnutzt, 
handelt es sich hier um Kiipenfarbstoffe (vgl. S. 299). 

Diejenigen Systeme, welche nur auf einer Seite Anthracen enthalten, sind 


weniger wichtig. Ihr einfachster Vertreter ist das 1.2-Anthra-phenazin‘ (Formel VII, 
s.u.), das aus 1.2-Anthrachinon durch die Einwirkung von o-Phenylen-diamin nach 
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der allgemeinen Bildungsreaktion der kondensierten Pyrazin-Kérper (s. Gleichung A 
auf §. 1375) leicht entsteht. Es krystallisiert aus Benzol in dunkelgelben Blattchen, | 
schmilzt bei 221—222° ohne Zersetzung und ist in den tiblichen Lésungsmitteln 
ziemlich léslich. Seine atherische Lésung fluoresciert stark griinlichgelb. Mit kon- 
zentrierten Siuren bildet es farbige Salze, die durch Wasser hydrolysiert werden. -— 
Ein Abkémmling — 1.2-Anthrachinon-phenazin-N-dihydrid? — wird aus dem 
1 [o-Nitro-anilino]-anthrachinon durch Reduktion mit Schwefelnatrium gewonnen: 


CO NH _0O 
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Das eben als Stammkérper des Indanthrens genannte Dianthra- 
zin entspricht der Strukturformel VIII (s. 0.) und wird in der Litera- 
tur als 1.2.2’.1’-Anthrazin®, auch als trans-bisangulares* Anthrazin 
bezeichnet. Aus dem Indanthren wird es durch Destillation mit Zink- 


' Lagopzinsk1, A. 342, 64, 83 (1905). — Drener, B. 89, 930 (1906). 

® Utimann, Fopvor, A. 380, 324 (1911). — Vgl. dazu Scnons, Epipacuer, B. 44, 
1738 (1911). 

S. ferner iiber Derivate des 1.2-Anthraphenazins: Bayer & Co., ‘D.R.P. 252529 
(C. 1912, IT, 1798). 

Nanbibianthraati -(Naphtho-anthra-pyridazin)-Derivate: Scnort, 
Kacer, B. 37, 4533 (1904). — Scorn, Eserte, Tritsca, M. 32, 1047 (i911). — 
Hoécustrer Farsw., D.R.P. 232526 (C. 1911, I, 1094). — Terres, B. 46, 1645 (1913). 

3 Scuort, B. 36, 3418 (1903), — Sion: Bersuinasr, B. 36, 3443 (1903); 40, 
936 (1907). — Bata, & Co., D.R.P. 172684 (Frou. 8, 340). — N- Dike dride Senorn 
B. 40, 938 (1907). ; 

“ Vgl. dazu Scuoxt, Seer, B. 44, 1235 ii clin, (1911). 
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staub oder durch Reduktion mit Jodwasserstoff und Phosphor bei 210° 
bis 220° erhalten. Auch bildet @s sich beim Schmelzen von f-Amino- 
anthracen mit Alkali (vgl. 8.1436 die analoge Bildung von Dinaphthazin 
aus §-Naphthylamin). 

In den tief siedenden, gebriuchlichen Lésungsmitteln fast gar nicht ldslich, 
scheidet es sich aus.siedendem Nitrobenzol in braungelben bis getbbraunen Kry- 
stallen ab. Es sublimiert in langen Nadeln und schmilzt bei etwa 390° (korr.). In 
verdiinnten Liésungen zeigt es gelbgriine Fluorescenz. Mit konz. Schwefelsiure ver- 
einigt es sich zu dem Sulfat C,,H,,N,+ H,SO,, das braunrote mikroskopische Nadeln 
bildet und durch siedendes Wasser hydrolysiert wird. 

Das Indanthrén — Formel IX, s.u. — ist ein an den beiden Stick- 
stoffatomen hydriertes Dichinon?! ae Anthrazins [,,N,N’-Dihydro- 
anthrachinonazin“, 1.2;5.6-Diphthalyl-phenazin-dihydrid-(9.10)]. 
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Es wird aus #-Amino-anthrachinon durch Schmelzen mit Alkali? bei 
200—300° (zweckmaBig unter Zusatz von etwas Salpeter) dargestellt, 
also durch die gleiche Behandlungsweise, die bei héherer Temperatur 
zur Bildung des Flavanthrens (8. 1140) fihrt. W&arend bei der Flav- 
anthren-Bildung zwei Molekiile des Aminoanthrachinons derart zusammen- 
treten, daB aus jedem Molekiil je ein Chinonsauerstoff mit den Amid- 
Wasserstoffatomen des anderen als Wasser austritt (s. Gleichung E auf 
S. 1140), bleiben bei der Indanthren-Bildung samtliche Chinon-Sauerstoff- 
atome erhalten; der Zusammenschlu8 erfolgt lediglich durch Abspaltung 
von Wasserstoff?. In der Schmelze betindet sich das Indanthren als 
Kaliumsalz seiner blauen Dihydroverbindung (S. 1443), das beim Auf- 
lésen in Wasser unter Luftzutritt den Farbstoff ausscheidet. 

- Unter Zusatz yon geringen Mengen Alkohol kann man das 6-Amino-anthra- 
- chinon durch Alkali bei Luftzutritt auch bei niedrigeren Temperaturen in Indanthren 
iiberfiihren*. Auch durch saure Oxydationsmittel® erfolgt Indanthren-Bildung aus 


1 Formulierung mit betainartiger Bindungsverteilung: Cxaasz, B. 49, 2094 
(1916). 

2 Bap. Antn- v. Sopar., D.R.P. 129845 (Frou. 6, 412). — Scxoxt, Besaudee 
B. 36, 3427 (1903). 

8 Uber den ssaeablichen Verlauf der Schmelze s. Scuort, Esrrir, M. 32, 
1035 (1911). 

4 Bap. Anrin- v. Sopar., D.R.P. 287270 (Frou. 12, 431). 

5 Bap. Anitin- vu. Sopar., D.R.P. 139633, 141355 (Frou. 7, 227—228). 

“MgyER-Jacogson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 91 (Juli 1920) 
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6-Amino-anthrachinon, wihrend o-Amino-anthrachinon durch saure Kondensations- 
mittel (auch Metallsalze) in Indanthren iibergefiihrt werden kann’. 

Bestitigungen der durch Formel IX ausgedriickten Struktur bieten. 
die Synthesen des Indanthrens aus «-Amino-f-brom-anthrachinon durch 
Kochen mit. Kupferpulver in Naphthalin?, sowie aus #-Amino-a,(’-di- 
anthrachinolylamin durch Verschmelzen mit Kaliumphenolat?: 


co NH co 
CH Co CN yy Oo Go CoH H, 


NH 7 COW 
= C,H ects eh Han os As 69 >. u, (M) 

Indanthren‘ ist in den meisten gebriuchlichen organischen Mitteln fast un- 
léslich. Es lést sich in etwa 500 Tln. Chinolin mit blauer Farbe und krystailisiert 
daraus in blauen kupferglinzenden Nidelchen, die in ihrem Aussehen an Indigo 
erinnern. Hoch erhitzt, sublimiert es zum Teil, ohne zu schmelzen. Seine Lésungen 
zeigen keine Fluorescenz. Mit konz. starken Sduren bildet es Salze, die durch 
Wasser sofort zersetzt werden. Von konz. Schwefelsdéure wird es mit gelbbrauner 
Farbe ‘gelést. Durch eine konz. Lésung von Natrium in wasserfreiem Methylalkohol® 
wird es, wenn es in amorphem Zustand angewendet wird, in ein schwarzblaues, 
etwa 9°/, Na enthaltendes Pulver verwandelt, das durch Wasser sofort unter Riick- 
bildung von Indanthren zersetzt wird. 

Indanthren ist auberordentlich bestindig; es vertrigt Erhitzen an der Luft bis 
470° und Erhitzen mit starker Salzsiure auf 400° ohne Zersetzung. 

Indanthren fihrt im Handel jetzt die Bezeichnung Indanthren- 
blau RS. Seine Anwendung als Kiipenfarbstoff beruht darauf, daB es, 
mit verdiinntem Alkali und hydroschwefligsaurem Natrium bei gelinder 
Warme behandelt, die blaue Lésung einer Hydroverbindung (Dihydro- 
indanthren, s. S. 1443) liefert, die Baumwolle in blauen Ténen substantiv 
anfarbt. Die Farbung ist von hervorragender Licht- und Waschecht- 
heit und in dieser Beziehung den Indigo-Farbungen iiberlegen; beim 
Chloren schlagt sie jedoch nach griin um (unter Bildung des Anthra- 
chinonazins, s. S. 1444), wird aber durch Nachbehandeln mit hydro- 
schwefligsaurem Natrium wieder hergestellt. Mit der Entdeckung des 
Indanthrens begann die fiir die Farbenchemie so erfolgreiche Durch- 
arbeitung der Anthrachinon-Reihe auf Kiipenfarbstoffe®. Es wird in 
groBtem MaBstab verwendet. 

Auch als Pigmentfarbstoff wird es benutzt’. Als Ersatz fir Ultramarin dient 
es bei der Blauung des Zuckers'®. 


’ Bap. Aniitn- v. Sopar., D.R.P. 186636, 186637 (Frou. 9, 777—778). 

2 Bayer & Co., D.RP. 193121 (Frou. 9, 783). 

* Bayer & Co., D.R.P. 237211 (Frox. 10, 698). — Uber weitere Synthesen s. 
Terres, B. 46, 1634 (1913). 4 Vel. chaprms Bersuncer, B. 36, 3429 (1908). 

& Genech.. Eprpacuer, B. 44, 1735 (1911). 

6 Vgl. Bonn, B. 43, 989, 999 (1910). 

PeV alse Bi, Anuin- uv. Sopar., D.R.P. 210223 (Frov. 9, 848). — Hocuster 
Farsw., D.R.P. 294830 (C. 1916, II, 1097). 

8 Vgl. Scousert, Rapisercer, C. 1909, II, 1086. 
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Der Nachteil des Indanthrens, gegen Chlor mht widerstandsfahig 
zu sein, verschwindet, wenn man es durch’ Halogen substituiert}. Man 
erhalt dann Kiipenfarbstoffe von griinerer Nuance, die besonders fiir die 
Druckerei gesucht werden. So ist durch auBerordentliche Licht-, Wasch- 
und Chlor-Kchtheit ausgezeichnet das Indanthrenblau GCD (Dichlor- 
indanthren), das durch.Erwarmen von Indanthren mit Kénigswasser her- 
gestellt wird. Andere hierher gehérige Handelsmarken sind z. B. das 
Indanthrenblau GC (Dibromindanthren) und Algolblau CF (Dibrom- 
indanthren). 

Dureh Kochen mit. Benzoylchlorid 1é8t sich Indanthren in sein N,N’-Di« 
benzoyl-Derivat® iiberfiihren, das in mikroskopischen roten Nidelehen kry- 
stallisiert. Andere N-Derivate sind aus geeignetén Anthracen-Abkémmlingen auf- 
gebaut worden®; so entsteht das V, N’-Dimethyl-Derivat, das unter dem Namen 
Algolblau K in den Handel gebracht wird, aus o-Methylamino-$-brom-anthra- 
¢ehinon durch Halogenwasserstoff-Entziehung bei der Einwirkung von Metallsalzen. 


In der blauen Kipe, die durch Reduktion des Indanthrens mit 
alkalischem Hydrosulfit bei 60—70° gewonnen wird, ist das Dinatrium- 
salz des Dihydro-indanthrens* (Formel XI, s.u.) enthalten, das aus 
der kalten Lésung auskrystallisiert. Seine Zusammensetzung ist durch 
Uberfithrung in ein Dibenzoyl-Derivat kontrolliert. 


COB) 4 yp NEY, 
XI) C.H< | bon Cog Os ike Go SC, H, , 


(OH NE. C(OH)_ 
A : 
XI) C,H, how <a Ce homo ct 4 


Reduziert man aber mit alkalischem Hydrosulfit unter Zuhilfenahme von Zink- 
staub, so erhalt man eine braune Kiipe, die ebenfalls durch Luftzutritt sofort 


1 Vgl.: Bap. Antuin- vu. Sopar., D.R.P. 138167, 155415 (Froz. 7, 229—281); 
157449, 168042 (Frou. 8, 351—352). — Scuort, Bersiincer, B. 36, 3436 (1903). — 
Bayer & Co., D.R.P. 147872 (Frov. 7, 231); 158474; 167255 (Frou. 8, 342—344); 
229.166 (Frox. 10, 695). — Hocuster Farsw., D.R.P. 287590 (C. 1915, II, 863); 289279 
(C. 1916, I, 198); 293971 (C. 1916, II, 622); 296841 (C. 1917, I, 835). — Gris- 
nEIM-Exextron, D.R.P. 292127 (C. 1916, II, 43); 296192 (C. 1917, I, 461). 

Uber Sulfonsiuren des Indanthrens vgl. Bap. Antun- v. Sopar., D.R.P. 
129846, 129847 (Frou. 6, 413—414); 216891 (Frou. 9, 782); 227790 (FRpx. 10, 694). 

Uber weitere Substitutionsprodukte des Indanthrens vgl.: Scuout, 
Beesumcer, B. 36, 3438 (1903). — Barer & Co., D.R.P. 193121 (Frpvz. 9, 783). — 
Bap. Anun- v. Sopar., D.R.P. 220361 (Frou. 9, 782). — Ecnert, Steiner, M. 35, 
1149 (1914). 

Homologe: Bap. Anmin- vu. Sopar., D.R.P. 238979 (Frou. 10, 693). 

2 Scnoit, Epupacuer, B. 44, 1732 (1911). 

3 Vgl.: Bayer & Co., D.R.P. 158287 (Frov. 8, 342); 234294 (Frou. 10, 699). — 
Hécuster Farsw., D.R.P. 251021 (Frox. 11, 616). 

4 Bap. Aniin- u. Sopar., D.R.P. 129848 (Frou. 6, 414). — Scnorz, Sreincopr, 
Kasaznix, B. 40, 390 (1907). — S. ferner Scuort, Srremtituer, B. 40, 924 (1907). 
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wieder Indanthren abscheidet; in ihr ist die Gegenwart eines Tetrahydro-ind- 
anthrens' (,,N, N’- Dihydro-anthrahydrochinonazin“) — Formel XII, 8.1443 — 
durch Umwandlung in ein Tetrabenzoyl-Derivat nachgewiesen. 

Bei diesen beiden Reduktionsprodukten befinden sich Anthracen-Kerne auf der 
Oxydationsstufe des Anthrahydrochinons. Weitere Reduktionsprodukte’, die durch 
Jodwasserstoff und Phosphor bei 110—115° entstehen, enthalten Anthracen-Kerne 
in der Oxydationsstufe des Anthranols. Jodwasserstoff und Phosphor bei héherer 
Temperatur (210—220°) entziehen den Sauerstoff vollstindig und liefern Anthrazin 
(S. 1440). Noch weiter geht die Reduktion bei langem Sieden des Indanthrens mit 
Natronlauge und Zinkstaub im Wasserstoffstrom; es entsteht hierbei Anthrazin- 
dihydrid. 

Durch Oxydation in konz. Schwefelsiure mit Salpeterséure wird 
Indanthren in ,,Anthrachinonazin® (1.2;5.6-Diphthalyl-phenazin) 
— Formel X, S. 1441) verwandelt*, das in griinlichgelben Prismen 
krystallisiert und durch Reduktionsmittel leicht in Indanthren zuriick- 
verwandelt wird, diese Umwandlung sogar durch Autoreduktion beim 
Erhitzen fir sich oder mit hochsiedenden Lésungsmitteln (selbst dem 
sonst oxydierend wirkenden Nitrobenzol), sowie durch Belichtung auf der 
Baumwollfaser erleidet. 


Vergleicht man die Formeln IX und x miteinander, so erscheint 
in bezug auf den Pyrazin-Ring das Indanthren hydrochinoid, das Anthra- 
chinonazin chinoid. Es wirkt daher befremdlich, daB das Indanthren viel 
tiefer gefarbt ist als das Anthrachinonazin, und daB es so starker Oxy- 
dationsmittel fir die Uberfihrung in Anthrachinonazin bedarf. Der 
eigenartige Unterschied in der Farbtiefe kann durch den Umstand er- 
klart werden, daB das Indanthren in Gestalt seiner Imidgruppen auxo- 
chrome Gruppen enthalt (vgl. S. 1141 die dhnlichen Verhiltnisse beim 
Flavanthren)., Die groBe Widerstandsfihigkeit gegen Oxydation diirfte 
auf der Anhaufung der vier Carbonyle um den hydrierten Pyrazin-Ring 
beruhen und findet Analogieen bei einfachen, negativ substituierten Hydro- 
chinonen (z. B. Nitro-hydrochinon). 

Bei andauernder Einwirkung von Chromsiure in siedendem LEisessig wird 


Indanthren bzw. Anthrachinonazin teilweise zu 2.3-[a, 8-Anthrachinono]-5. 6-dioxy- 
pyrazin (8. 1887) abgebaut‘. 


Bei der Oxydation des Indanthrens zu Anthrachinonazin und umgekehrt bei 
der Reduktion des Anthrachinonazins zu Indanthren tritt als Zwischenprodukt das 
Anuthrachinonazhydrin® C,,H,,O,N, auf, das chromgriine Krystillchen bildet. 


* Scuout, Sreinxorpr, Kasaznix, b. 40, 390, 393 (1907). — Scuors, BeRe.incer, 
B. 40, 395 (1907). 
® Scuotr, B. 36, 3416 (1903); 40, 933 (1907). — Scuoxz, Berziincer, B. 36, 


3439 (1903). — S. auch Kavrrer, B. 36, 931 es 
° Bap. Anttin- v. Sopar., D.R.P. 129845 (Frou. 6, 412). — Scuor, B. 36, 3410 


(1903). — Scuoxt, Renyitices) B. 36, 3434 (1903). — Scuort, Epreacuer, B. 44, 
1736 (1911). 


* Scnoit, Eprpacuer, B, 44, 1727 (1911). 
* Scnort, B, 36, 3414 (1903). — Scnoxx, Bersuincer, B. 36; 3432 (1903). 
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IV. Weitere Systeme mit Sechskohlenstoffringen. 


Beim Zusammenbringen einer alkoholischen Lésung von o-Phenylen- 
diamin mit einer schwach erwarmten Hisessig-Lésung von Phenanthren- 
chinon scheidet sich sofort und glatt entsprechend der allgemeinen 
Reaktion zwischen 1.2-Dicarbonyl-Kérpern und Orthodiaminen das 
Phenanthro-phenazin! (1.2; 3.4-Dibenzophenazin, Diphenylen- 
chinoxalin) aus: 

C,H,.CO HN 


xf CyH,-C=N 
C,H,-CO " H,N 


S0,H, = 2H,0 
ZA Pc Cahl ss Cam 


250,03 (N) 


Es krystallisiert in feinen hellgelben Nidelchen, schmilzt bei 217° und ist in 
Alkohol und Eisessig schwer, in Benzol und Ather leicht, in Wasser nicht ldslich. 
Mit starker Salzsiure verbindet es sich zu dem Hydrochlorid C,,H,,N,, HCl 
(ziegelrote Nadelchen), das durch Wasser zerlegt wird. 

Das Phenanthrenchinon gehért zu den am leichtesten zuginglichen 
Orthodiketonen. Es ist daher begreiflich, daB Variationen der Reak- 
tion N (s. 0.) haufig zur Kennzeichnung von Orthodiaminen benutzt 
worden sind?. Ebenso hat man sie vielfach mit Substitutionsprodukten 
des Phenanthrenchinons ausgefihrt’®. 

Hine sehr groBe Zahl von Abkémmlingen des Phenanthro- 
phenazins ist auf solche Weise bekannt geworden, die aber fir sich 
kaum beachtenswert sind. 

C,HyC: Nu - 
C,H,-C : ye Os: NB, 
das aus 1. 9.4.'Triamino-benzol und Phenanthrenchinon entsteht. Dieses ,,Eurhodin“ 
(vgl. S. 1400) der Phenanthrophenazin-Reihe krystallisiert in eigelben Nadeln, 
schmilzt bei 279° und. fluoresciert in atherischer Lésung prachtig gelbgriin. Seine 


Erwihnt sei das Bz-Amino-phenanthrophenazin ‘ 


1 Hinspera, A. 287, 340 (1887). — Hinspera, GarrunkeL, A. 292, 264 (1896) 
— Tetra- und Hexahydrid: Ernnorn, Buri, A. 295, 219, 221 (1897). 

2 Vel. z. B.: Nietzxi1, Recuserc, B. 23, 1212 (1890). — AvrenrieTu, Hinssere, 
B. 25, 497 (1892). — Canuane, Wueeter, Am. 22, 456 (1899). — Kavuritr, WenzEL, 
B. 34, 2240 (1901). — .Néutinc, Tuesman, B. 35, 641 (1902). — Jackson, Fiske, 
Am. 30, 79 (1903). — Uxnimann, Mavraner, B. 36, 4028 (1903). — Consonno, G. 34, 
I, 379 (1903). — Herz, B. 38, 2859 (1905). — Jackson, Russe, Am. 35, 153 (1906). 
— Pisovscu, B. 43, 2138, 2143 (1910). — Berrusm, B. 44, 3097 (1911). — Mon- 


TaGne, B. 48, 1035 (1915). — G.M. Rosinson, R. Ropinson, Soc. 107, 1757, 1761 
(1915); 111, 934 Anm. (1917). — G.H. Jones, R. Rozinson, Soc. 111, 910, 927—929 
(1917). — Orr, R. Ropinson, M. M. Wituiams, Soc. 111, 951 (1917). — Powtecorr, 


Rosinson, Soc. 113, 651, 652 (1918). 

8 Vgl. z. B.: Frevunp, B. 30, 1366, 1391, 1392 (1897). — Vonoericuren, B. 31, 
53 (1898). — J. Scummwr, Kimpr, B. 35, 3120 (1902); 36, 3736, 3740, 3748 (1903). — 
Werner, A. 321, 341, 351 (1902); 322, 141, 144 (1902). — J. Scumprt, Jonauans, 
B. 37, 3560, 3570 (1904). — J. Scamipt, Lapner, B. 37, 3572 (1904). 

40. N. Wirz, B. 19, 445 (1886). — Herm, B. 21, 2306 (1888). 
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carminrote Lésang in konz. Schwefelsiure geht beim Verdiinnen durch Gelbgriin 
wieder in Rot iiber. 


Hervorhebung verdient das N-Phenyl-phenanthrophenazonium- 


chlorid! — Formel I, s. u. — als ein sehr leicht zugianglicher Ver- 
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treter der Azoniumverbindungen (vgl. S.1394—1395, 1427—1429). Ks ent- 
steht glatt, wenn man Phenanthrenchinon und o-Amino-diphenylamin in 
Kisessig miteinander erwarmt und darauf verdiinnte Salzsdure zugibt. 
Aus verdiinnter Salzsiure krystallisiert es in gelbbraunen Prismen, die 
in Wasser und Salzsiure leicht léslich sind. Unter dem Namen Flav- 
indulin befindet es sich im Handel; es farbt tannierte Baumwolle gelb- 
braun an; man verwendet es im Baumwolldruck und fiir Leder, aber 
nur in beschranktem MaBstab. — Der chinoide Charakter der Azonium- 
salze (vgl. S.1395) hat beim Flavindulin eine besondere Beleuchtung da- 
durch erfahren, daB es nicht nur gelang, es durch Ammoniak- und 
Amin-Reste zu substituieren, sondern aueh durch die Reste von Ver- 
bindungen mit ,,reaktionsfahigem Methylen“, wie Acetessigester usw. Er- 
wirmt man es z. B. in alkoholischer Lésung mit Desoxybenzoin C,H,- 
CH,:CO-C,H, und etwas Natronlauge, so entsteht reichlich ein Konden- 
sationsprodukt, fiir dessen Salze die Strukturformel II (s. 0.) oder eine 
desmotrope anzunehmen ist. 


Versetzt man die Lésung des Flavindulins, die ihrer Leitfihigkeit nach das 
Chlorid einer starken Base: enthalt, mit der melekularen Menge Alkali, so fallt 
sofort quantitativ eine Pseudobase in gelben Flocken aus. 

Naphthophenanthrazin’ (1.2; 3.4; 5.6-Tribenzo-phenazin) und Phe- 


' Bap. Aniin- v. Sopar., D.R.P. 79570 (Frou. 4, 399). — Hinsspere, Gar- 
FUNKEL, A. 292, 266, 268 (1896). — Keurmann, B: 31, 982 (1898); 33, 399 (1900): 
38, 2962 (1905); 50, 557 (1917). — Kenrmann, Watty, D.R.P. 97639 (Frox.,5, 364). 
— F.Sacus, B. 81, 3073 (1898). — Kenrmann,, Kuixine, °B. 32, 2633 (1899). — 
Hantzscu, Osswaip, B. 33, 291, 296, 314 (1900). —- Krein, C. 1900, IJ, 117. — 
Kenrmann, Hisy, B. 34, 1086 (1901). — Keurwann, Ercuier, B. 34, 1210 (1901). — 
F. Sacas, Baroecuni, B. 38, 1742 (1905). — Bareeruni, G. 38, II, 589 (1905). — 
Hayrzscu, B. 38, 2149 Anm, (1905). — Freunp, Ricuarp, B. 42, 1104, 1114 ff. (1909). 
— Hinssere, B. 42, 3333 (1909). — S. auch Untmann, Fox, B. 41, 624 (1908). 

2 Lawson, B. 18, 2426 (1885). 

Derivate: O. N. Wirt, B. 19, 1720, 2791 (1886). — Loxzwe, B. 23, 2545 (1890). 
— Bap. Aniuin- v. Sopar., D.R.P. 90212, 90213 (Frou. 4, 400—404). — Kearmann, 
Eicuer, B. 34, 1212 (1901). — Lesser, A. 402, 8, 28 (1913), — O. Fiscuer, Kern, 
J. pr. [2] 94, 44 (1916). 
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nanthro-anthrachinono-azine! (1.2; 3.4-Dibeuzo-5.6-phthalyl-phenazin und 
1.2; 3.4-Dibenzo-6.7-phthalyl-phenazin) sind aus 1.2-Diamino-naphthalin bzw. 
aus 1.2- und aus 2.3-Diamino-anthrachinon durch Kondensation mit Phenanthren- 
chinon bereitet worden. 

Diphenanthrazin® (,Phenanthrazin“, Tetrabenzo-phenazin) 
C,H,-C: N-C-C,H, 
C,H,-C: N-C-C,H, 
beim Erhitzen mit alkoholischem Ammoniak unter Druck gebildet werden, und ent- 
steht auch aus Phenanthrenchinon durch Erhitzen mit Ammoniumformiat, aus 
feuchtem 9.10-Diamino-phenanthren durch Oxydation an der Luft, (unter Abgabe 
von Ammoniak), sowie aus Tetraphenylpyrazin (S. 1369) durch Destillation mit 
Natronkalk. Es krystallisiert aus siedendem Nitrobenzol in grinlichglinzenden 
Nadelchen, schmilzt gegen 500° und ist unzersetzt sublimierbar. In den gewébn- 
lichen Lésungsmitteln ist es kaum léslich; in heiBem Cumol lést es sich mit blau-’ 
violetter Fluorescenz, in konz. Schwefelsdéure mit anfangs roter, dann blauer Farbe. 


findet sich unter den Produkten, die aus Phenanthrenchinon 


Nur kurz erwihnt sei, da8 man auch aus Orthodiketonen der ,,Perinaphth- 
inden“-Reihe® und der Chrysen-Reihe* durch Kondensation mit aromatischen 


Orthodiaminen Azine bereitet hat. 


VY. Systeme mit Fiinfkohlenstoffringen. 


Wie. auch die Gruppe —CO-.CO— gebunden sein mége, erweist sie 
sich fahig, die Kondensation mit aromatischen Orthodiaminen unter Pyrazin- 
Ringschlu8 einzugehen (vgl. S.1375). So hat man diese Reaktion auch zur 
Kennzeichnung von 1.2-Diketo-Derivaten der Cyclopentan-Reihe benutzt®. 

Als einfachster Vertreter der so gebildeten Verbindungen (vgl. S. 1381, Formel- 
reihe I) mége das aus Cyclopentandion-(1.2) und o-Phenylen-diamin entstehende 
Cyclopentano-benzo-pyrazin® (Chinoxalino-cyclopentan; Formel III, s. u.) 


CHy- N Be vee 
irr ae CH 0 cn 0G = on, 
1). Hc’ 4 | IV) C(CH,), | | C(CH,), 
| : : 
bea ee CHC. 0 cn CH _GH. 
CH, 2N : NZ 
CH, N 
1 Scuott, Kater, B. 37, 4532 (1904). — Terres, B. 46, 1646 (1913). — S. auch 
Scuoit, Eser ce, Trirscn, M. 32, 1049 (1911). 
2 y. Sommarvea, M. 1, 159 (1880). — Japp, Burron, Soc. 49, 845 (1886). 
Mason, Soc. 55, 109 (1889). — Leuckart, J. pr. [2] 41, 334 Mee — Biakaeee 
Grog, B. 34, 537 (1901). — Pscuorr, B. 35, 2739 (1902). S. auch J. Scumipt, 


JUNGHANS, B. 37, 3562 (1904). 

3 Errera, G. 43, I, 587 (1913). — Caxperaro, G. 46, I, 2€6 (1916). 

4 C. Lizsermann, O.N. Wirt, B. 20, 2442 (1887). — Bampereoer, B. 23, 2438 Anm. 
(1890). 
5 Vgl.: Nierzsi, Benckiser, B. 19, 776 (1886). — Dizcxmann, B. 32, 1932, 1934 
(1899); 35, 3208 (1902). — Tuomas- Atte, Wet, BI. [3] 23, 442 ff, 450, 455 (1900); 
25, 7T13ff., 721 (1901). — Duets, Srezisce, E. Mixer, B. 39, 1337 (1906). — W. Wis- 
LICENUS, SCHOLLKOPF, J. pr. [2] 95, 277, 293, 294 (1917). 

6 Digcxuann, B. 35, 3211 (1902). 
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aufgefiihrt werden. Es krystallisiert in farblosen Nadeln, schmilzt bei 102—103°, 
siedet unzersetzt bei ca. 290° und ldst sich schwer in kaltem Wasser, leicht in 
Alkohol. Die anfangs farblosen Lésungen in verdiinnten Mineralsaiuren fairben 
sich nach einiger Zeit unter Zersetzung intensiv blaugriin. 

Dagegen ist der Bildung einkerniger Pyrazin-Kérper aus ¢-Amino- 
ketonen (vgl. S. 1845—1346, 1371) analog die Umwandlung in Dicamphen- 
pyrazin-dihydrid: (IV, 8.1447), welche der w-Amino-campher bei ge- 
wohnlicher Temperatur oder bei gelindem Erhitzen fir sich erfahrt. Eine 
isomere Verbindung? entsteht aus Amino-epicampher. Beide Verbin- 
dungen geben durch Oxydation ein und dasselbe Dicamphen-pyrazin 
C,Ay, per 

SON Cy 
bei 157° schmilzt und unter 748 mm Druck bei 326° unverandert siedet. 


Zu erwihnen ist, da8 auch Systeme mit Inden-Kernen*® und mit Acevaphthen- 
Kernen‘ bekannt sind. 


,H,, — einen auBerordentlich bestandigen Stoff, der 


VI. Systeme mit mehreren Pyrazin-Ringen. 


Die Systeme, in denen zwei Pyrazin-Ringe direkt miteinander konden- 
siert sind, werden im nichsten Kapitel besprochen werden. Hier handelt es 
sich um solche Systeme, in denen mehrere Pyrazin-Ringe unter Zwischen-. 
schaltung von Kohlenstoffringen vereinigt sind, jeder einzelne Pyrazin-Ring 
aber doppelseitig mit Kohlenstoff-Ringen kondensiert ist (einseitige Kon- 
densation zweier Pyrazin-Ringe mit Benzol s. 8.1387—1388). Unter ihnen 
ist am wichtigsten das linear kondensierte System, in dem drei Benxol-.und 
xwei Pyraxin-Ringe in abwechselnder Folge sich aneinander reihen. Es ist 
in aromatischer Form nicht bekannt®. Von dem Dihydrid der Formel V 
(S. 1449) leiten sich die Fluorindine® ab — Farhstoffe, die durch feurig 


1 Dupen, A. 307, 208 (1899). — SrepHan, Jaun, B. 35, 3659 (1902). 

* Forster, Spinner, Soc. 101, 1344, 1357 (1912). 

8 Vgl.:. O. Fiscuer, Scuinpier, B. 39, 2242 (1906). — W. H. Perxin jun., Ro- 
BeERTS, R. Rosinson, Soc. 101, 234, 236 (1912). — Runemann, Soc. 101, 785 (1912); 
105, 2407, 2408 (1914). — v. Braun, Kirscupaum, B. 46, 3048 (1913). 

* Ampouta, Recon, R. A. L. (5| 8, I, 211 (1899). — Utumann, Casstnzr, B. 43, 
439 (1910). — F. Sacas, Mosesacu, B. 44, 2858 (1911). — Oxtvert-Manpata, R.A. L. 
[5] 21, I, 783 (1912). 

5 Vel. dazu Hinspera, A. 319, 281 (1901). 

® Vgl.: O. Fiscuer, Herr, B. 23, 2789 (1890); 28, 293 (1895); 29, 367, 1607 
(1896). — Kearmann, B. 27, 3348 (1894); 28, 1543 (1895). — Keurmann, Bérain, 
B, 29, 1246, 1820 (1896). — Kenruann, Derer, B. 31, 2442 (1898). — Nuerzxt, 
Siaposzewicz, B. 34, 3727 (1901). — Unimann, Mavruner, B. 35, 4306 (1902). — 
Cassetta & Co., D.R.P. 142565 (Fro. 7, 345).- 

Uber Halogen-, Anilino-, Chinon-Derivate, Sulfonsiurén und Carbonsiuren vgl.: 
Leicester, B. 28, 2794 (1890). — Kearmann, Guacennem, B, 34, 1217 (1901). — 
Wusere, B. 85, 955, 958 (1902). — Urimann, Mavraner, B. 36, 4030, 4033, 4034 
(1903). 
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rote Fluorescenz ihrer Liésungen ausgezeichnet sind, aber keine prak- 
tische Anwendung gefunden haben. Sic entstehen bei allen Indulin- 
schmelzen, die bei erhéhter Temperatur ausgefiihrt werden. Eine sehr 


N NH N NH 
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durchsichtige Bildung besteht in der zweimaligen Kondensation von 2.5- 
Dioxy-1.4-chinonen mit Orthodiaminen, z. B.: 


C.H, 
CH, CH, N 
| 
O= oS, OH Erste Kondensation eee 
mit o-Amino- 
HO- 720 diphenylamin HO- aN ee eg 
C,H; 
y CBs iN 
Zweite Kondensation FE SOR NS 
mit o-Phenylen- (| | | ) (O) 


wobei die zweite’ Kondensation durch Erhitzen mit Benzoesiaure. vor- 
genommen wird. 

Der einfachste, in Formel V wiedergegebene Vertreter wird jetzt gewohnlich 
als Fluorindin schlechthin (friiher Homofluorindin) bezeichnet. Er entsteht aus 
salzsaurem 2.3-Diamino-phenazin durch Erhitzen mit o-Phenylen-diamin auf 200° 
bis 210°. Er krystallisiert aus Benzol + Alkohol in griinglinzenden Blattchen und 
lést sich in Alkohol sehr schwer mit rotvioletter Farbe und prichtiger gelbroter 
Fluorescenz. Die Lésungen der Salze sind schén blau und fluorescieren sehr stark 
braunrot. 

Am genauesten untersucht ist das NV, V’-Diphenyl-fluorindin, das 
am bequemsten aus Azophenin durch Oxydation mit Quecksilberoxyd in 
siedender Nitrobenzol-Lésung dargestellt wird: 


CH; : C.Hs 
‘NH N N 
eek eles bse po a Sue eal 
ee | (R) 
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C,H, C,H, 


Ks ist in Alkohol kaum ldslich mit rotvioletter Farbe, erteilt ihm aber 
eine prachtig feuerrote Fluorescenz. Es ist ungemein bestindig, wider- 
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steht z. B. der Einwirkung von konz. Salzsaure selbst bei 200°. Seine 
Salze dissoziieren leicht, sind in Wasser unldslich und werden auch 
von Alkohol nur sehr schwer gelést, und zwar mit blauer Farbe und 
braunroter Fluorescenz. 

Dem Naphthofluorindin! der Formel VI (S. 1449) kommt die Eigenschaft der 
Fluorescenz nicht zu. Es lést sich in konz. Schwefelsdure rein blau. 


Das anguliire System VII (s.u.) aus drei Benxol- und xwet Pyraxin-Ringen ist 
in einer Verbindung vertreten, die aus Rhodizonsiure (Dioxydichinoyl, vgl. Bd. II, - 
Ti. I) durch Kondensation mit o-Amino-diphenylamin entsteht?. 
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Das System VIII aus xwet Benxol-Ringen, einem Cyclopentan-Ring und xwet 
Pyraxin- Ringen ist durch Kondensation von Leukonséure (s. Bd. II, Tl. I) mit 
o-Toluylen-diamin aufgebaut worden ®. 

Zu einem System mit drei doppelseitig an Benxol kondensierten Pyraxin-Ringen* 
— IX, s.u. — ist man von der Rhodizonsdure gelangt (vgl. Bd. II, Tl. I bei Rho- 
dizousaure). 
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* Nuerzxi, Votrensruck, B. 37, 3887 (1904). — S. auch O. Fiscuer, F. Romer, 
B. 40, 3411 (1907). 

Phenanthrenhaltiges Fluorindin: Kearmann, B. 33, 405 (1900). 

® Kenemann, Doret, B. 31, 2440 (1898). 

Analoge Systeme mit Naphthalin-Kernen: Zincxz, Wizaanp, A. 286, 61, 80 
(1895). — O, Fiscuer, Scurpier, B. 41, 394 (1908). 

* Nrerzxi, Benckiser, B. 19, 777 (1886). 

System aus 4 Benzol-Ringen, 1 Cyclopentan-Ring und 2 Pyrazin-Ringen: Ux- 
MANN, CassirerR, B, 43, 444 (1910). 

* Nierzki, Keurmann, B. 20, 325 (1887). — Nuerakr, A. W. Scumpt, B. 21, 
1227 (1888). 
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VII. Systeme, die Pyrazin in” doppelseitiger Kondensation mit 
Kohlenstoffringen, in weiterer Kondensation auch andere Hetero- 
ringe enthalten. 

Die Systeme, die in diese Rubrik fallen', sind unwichtig. Es geniigt, durch 
Formel X (S. 1450) ein Beispiel zu geben. 

Systeme, in denen der Pyrazin-Ring unmittelbar an andere Heteroringen kon- 
densiert ist, s. im folgenden Kapitel. 


Dreiundfinfzigstes Kapitel. 


Kondensierte Pyrazin-Systeme. IV. Pyrazin in direkter 
Kondensation mit Heteroringen. 


(Spirocyclische Verbindungen. — Orthokondensierte Verbindungen [Fluoflavine, 
Fluorubin, Alloxazine, Prolylglycyl-Anhydrid usw.].) 


A. Spirocyelische Verbindungen. 


Die durch finfwertigen Stickstoff vermittelte spzrocyclische Vereinigung eines 
Pyraxin-Rinys mit xwet Piperidin-Ringen liegt in dem Diithylen-bis-piperidinium- 
chlorid CHiN Ge vor, dessen Bildung aus «-Piperidino-f- 

Cl Cl . 
chlor-iithan schon 8. 825 in Gleichung O erliutert ist. Das entsprechende: Bromid 
entsteht aus «,$-Dipiperidino-ithan C,H,, >N-CH,-CH,-N<C,H,, durch Anlagerung 
von Athylenbromid. Daf es sich bei diesen Verbindungen? um diquartire Piperazin- 
Derivate handelt, wird durch die Spaltung mit konz. Kalilauge bestatigt; denn 
hierbei entstehen ganz analog Formelreihe H auf S.1353 Dipiperidino-athan, Acetylen 
und Piperidino-athylalkohol. 


B. Orthokondensierte Verbindungex. 
1. Orthokondensation durch Kohlenstoff allein. 


Die Kondensation xweier Pyraxin-Kerne aneinander ist in mehreren 
Untersuchungen von Hiysserc? behandelt worden. Wenn man z. B. 


1 Vgl.: Zincxe, A. 295, 26 (1897); 311, 302, 311 (1900); 313, 276, 282, 284 
(1900). — Keurmann, Zimmerct, B. 31, 2409 (1898). — Keurmann, Barcxe, B, 33, 
3073 (1900). — Linpenpaum, B. 34, 1058 (1901). — Mrtcen, Norresoum, B. 39, 746 
(1906). — Fries, E. Roru, A. 389, 319, 332 (1912). — Fries, Empson, A. 389, 346, 
363 (1912). — Nuierenstein, Soc. 107, 870 (1915). 

? Vgl.: Bri, B. 4, 740 (1873). — Ascuan, B. 82, 990 (1899). Ph. Ch. 46, 
305 (1903). — Knorr, Horzer, P. Rors, B. 38, 3138 (1905). 

8 Hinssera, Portax, B. 29, 784 (1896). — Huinspere, A. 319, 257, 267, 275 
(1901). — Hinssere, Scuwanres, B. 36, 4039 (1908). 
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2.3-Diamino-chinoxalin (S. 1378) mit 1.2-Diketonen, Oxalsdure usw. re- 
agieren Bt, gelangt man (vgl. 8.1378, Gleichung F) zu Abkémmlingen 
des dreikernigen Systems I (s. u.), das als Pyrazino-phenazin in der 
Literatur bezeichnet wird (analog Naphthophenazin, vgl. S. 1422), besser 


aber Pyrazino-chinoxalin zu nennen wire. — Interessanter sind die 
N N N NH 
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vier- und mehrkernigen Systeme, welche die beiden Pyrazin-Kerne in 
Kondensation mit Benzol zeigen. Ihre Dihydride werden unter der Be- 
zeichnung Fluoflavine zusammengefaBt, weil deren intensiv gelbe Kisessig- 
Lésung stark gelbgriine Fluorescenz besitzt. Das einfachste Fluoflavin 
(II, s. 0.) erhalt man aus 2.3-Dichlor-chinoxalin (S. 1378) durch Erhitzen 
mit o-Phenylen-diamin; es krystallisiert in gelben Nadeln, schmilzt ober- 
halb 360° und ist in den gewéhnlichen Liésungsmitteln (auber warmem 
Hisessig) sehr schwer léslich. Durch Oxydation mit Kaliumdichromat 
wird es in Chinoxalino-chinoxalin (Chinoxalo-phenazin) — III, 


s. u. — tibergefiihrt, das aus Chloroform in rotbraunen Krystallchen an- 
N N N NH 
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schieBt und oberhalb 370° schmilzt. Diese Verbindung verdient Beach- 
tung, weil sie vier Sechsringe in wenigst gesittigter Form linear anelliert 
enthalt. Die Unbestindigkeit einer solchen Anordnung (vgl. S. 25—26) 
gibt sich darin kund, daB die Verbindung schon durch ein so schwaches 
Reduktionsmittel wie schweflige Saure in Fluoflavin zurickgefiihrt wird 
und mit konzentrierter Salzsiure ein Monochlorfluoflavin liefert, wabrend 
andere kondensierte Pyrazine gegen schweflige Siure und konzentrierte 
Salzsaure bestindig sind. 

Weitere Bestiitigungen fiir die geringere Bestiindigkeit der linear anellierten 
aromatischen Systeme im Vergleich mit den anguliren lieferten die Beobachtungen 
an den Naphthofluoflavinen und Dinaphthofiuoflavinen. So lieB sich das lin. 
Naphthofluoflavin der Formel IV (s. 0.) ttberhaupt nicht zu einem Benzo-chinoxalino- 
chinoxalin oxydieren. 

Die Fluoflavine enthalten, wie die ebenfalls durch starke Fluores- 
cenz der Lésungen ausgezeichneten Fluorindine (S. 1448—1450) Pyrazin- 
Ringe in teilweise hydriertem Zustand. Kine Kombination von aro- 
matischen und hydrierten Pyrazin-Ringen finden wir auch in: dem drei 
Pyraxin-Kerne enthaltenden Fluorubin’? — Formel V, 8. 1453 —, das aus © 


' Hinssera, Scuwantes, B. 36, 4048 (1903). 
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2.3-Dichlor-chinoxalin durch Zusammenschmelzen mit 2.3-Diamino- 
-chinoxalin entsteht. Auch dieser Stoff zeigt in Lésung kraftige Fluores- 
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cenz (in Eisessig gelb); die intensiv rote Liésung seiner mineralsauren 
Salze fluoresciert prichtig gelbrot. 

Die Erfahrungen iiber direkte Kondensation von Pyraxin an andere Hetero- 
ringe’ haben nicht zu bemerkenswerten Ergebnissen gefiihrt. Erwahnt sei nur 
wegen ihres purinihnlichen Baus die Kombination mit Pyrimidin? — Pyrimidino- 
pyrazin (,,Azinpurin“™), Formel VI, s.o. —, die durch Kondensation von o-Di- 
amino-Verbindungen der Pyrimidin-Reihe mit 1.2-Dicarbonyl-Kérpern zustande 
kommt. In weiterer Kondensation mit Benzol liegt sie den Alloxazinen® zugrunde, 
die man als gelbe mikrokrystallinische Niederschlige erhalt, wenn man Lésungen 
von Alloxan mit solehen von Hydrochloriden der aromatischen Orthodiamine kurze 
Zeit erwirmt (vgl. Formel VI auf S. 1202). 


2. Orthokondensation durch Kohlenstoff und Stickstoft. 


Der Fall der Cuarbaxi-Kondensation von einem Pyraxin- mit einem 
_Pyrrol-Ring ist beachtenswert, weil er sich in den zur Dioxopiperazin- 
Reihe gehérigen Anhydriden derjenigen Dipeptide (vgl. dazu S. 1358) ver- 
wirklicht findet, die als Bausteine Prolin und eine «-Amino-Fettsaure 
enthalten*. Den einfachsten Vertreter — Prolylglycin-anhydrid, 


1 Pyraxin mit Furan (vgl. 8. 1385, Bildung und Formel IVa yon Cumaro- 
phenazin: Marcatewsxi, Sosnowski, B. 34, 1109, 2294 (1901). 

Pyraxin mit Thiophen: Brzprix, P. Palpniannen: Koenieer, B. 41, 229, 237 
(1908). 

Pyrax.n mit Pyrrol (vgl. §. 1385, Bildung und Formel IV von Indophen-_ 
azin: Hinspere, A. 237, 344 (1887). — Scuuncx, Marcutewsx, B. 28, 2528 (1895); 
29, 200 (1896). — Marcurewss1, Rapcuirre, B. 32, 1869 (1899); 34, 1114 (1901). 
— Bouraczewsx1, Marcuiewski, Bb. 34, 4010 (1901). — KorcyXsx1, Marcaiewsk1, 
B. 35, 4331 (1902). — Runemann, Soc. 97, 1438, 1443 (1910). — Scuoxt, Eseries, 
Tritscu, M. 32, 1050 (1911). 

Pyraxin mit Pyraxol: Micuaruis, Kuopstock, A. 354, 112 (1907). — Monr, 
J. pr. [2] 79, 43 (1909). 

Pyraxin mit Pyridin: Manoewu, Sitvestri, G. 34, I, 493 (1904); 35, II, 578 
(1905). — Gasrizez, B. 37, 4316 (1904). 

 Pyraxin mit Pyran: Bescue, A. 398, 277, 298 (1913). 

* Vel.: Kiuuine, B. 28, 1970 (1895). — Gasriet, Cotman, B. 34, 1250 (1901). 
— Gasriet, Sonn, B. 40, 4857 (1907). — F. Sacas, Meyerneim, B. 41, 3957 (1908). 

3 Kiuuina, B. 24, 2363 (1891); 27, 2116 (1894); 28, 1968 (1895). 

4 Vegl.: E. Fiscuer, Suzoxr, B. 37, 2847 (1904). — LE. Fiscuer, AppERHALDEN, 
B. 37, 3075 (1904). — Levens, Watuace, H. 47, 146 (1906). — Levene, Bearry, 
B. 39, 2060 (1906). — E. Fiscuer, Reir, A. 363, 124, 126 (1908). — Levens, B. 48, 
3168 (1910). 
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Formel VIL, s. u. — hat Levenz als Produkt der tryptischen Verdauung 
von Gelatine nachgewiesen; aus 1 kg Gelatine wurden ca. 6 g erhalten. 
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Emit Fiscurr und Retr bauten ihn aus dem Chlorid des /-Prolins (vgl. 
§.198) und Glycinathylester auf. Das synthetische Prolylglycin-anhydrid 
bildet kleine Krystillchen, beginnt etwas tiber 200° zu sintern, ist bei 
213° (korr.) ganz geschmolzen, lést sich- leicht in Wasser, schmeckt sehr 
bitter und zeigt in ca. 7-5 °/,-iger waBriger Lésung [a]j° = — 217°. Das 
durch Abbau der Gelatine erhaltene Praparat war teilweise racemisiert 
((a]p° = — 169°). 

Doppelseitig mit Pyrrol in Stellung 1.2; 4.5 carbaxi-kondensiert findet sich der 
Pyrazin-Ring in den Pyrokollen’, die als dimolekulare Anhydride von Pyrrol-a- 
carbonsiuren schon §. 189 und 190 erwihnt worden sind. — Auch die doppelseitige 
Kondensation mit Pyrrol im der Stellung 1.2; 3.4 ist erzielt worden®. So entsteht 
die Verbindung VIII (s. 0.) — 1.23 aS ORT ey. tina ae 4.5.6) 


_- CO 

ES ° 

‘ou, >N - CH, + CH, ees cH, 7>G, H, durch 
Raswed mit Schwefel; sic bildet briunlichorange ‘Nadeln, schmilzt bei 202-203° 
und gibt durch Oxydation Athylen-diphthalimid. 


— aus Athylen-diphthalimidin C,H, 


Vierundfiinfzigstes Kapitel. 


Oxazin-Korper. 


(Orthoxazin-Kérper. — Metoxazin-Kérper. — Paroxazin-Kérper [Morpholin, Phen- 
oxazin, Gallocyanine usw.].) 


In diesem Kapitel haben wir die Kombinationen zu betrachten, die 
durch den Zusammenschlu8 von einem Sauerstoff- und einem Stick- 
stoffatom mit vier Kohlenstoffatomen zu Sechsringen zustande kommen. 
Drei Falle sind méglich, die je nach der gegenseitigen Stellung der 
beiden Heteroatome zueinander durch die Bezeichnungen Orthoxazin-, 
Metoxazin- und Paroxazin-Kérper (bzw. 1.2-, 1.3- oder 1.4-Oxazin- 


* Vgl. FuBnote 1 auf S. 190. — 8. ferner: Prrory, Wirke, B. 45, 2588 (1912). 
— Hater, Horr, Am. Soc. 38, 1065 (1916). 
* Bistrzyoxr, Scnmutz, A, 415, 9, 25 (1918). — Lies, M. 39, 873 (1918). 
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Korper) unterschieden werden. Der Fall der Para- (oder 1.4) Stellung 


ist der. wichtigste. 4 
Der Name ,,Oxazin“ (vgl. S.1147) bezieht sich auf die wenigst ge- 
sittigten Formen, welche die Stammkerne bei Zweiwertigkeit des Sauer- 


stoffs annehmen kénnen: 


CH CH CH 
; HC” NCH “ HC~ “CH HC; “NCH 
) HO sn aM BO. Js oder acl Is 
0) 0 
oe & et 
HO SN HC NN aa “SN 
1” Hcl on, baw. HO. oH oder nol Jou 
AN xe 
HC; SCH HC ‘SCH 
Ill) | baw. “ 
aol eet ; pice Hol ca 


Bei ibnen enthalt der Ring zwei Doppelbindungen. Die Kohlenstoff- 
atome binden entweder simtlich nur je ein Wasserstoffatom; dann aber 
ist der Stickstoff als Imino-Gruppe (NH) vorhanden. Oder der Stickstoff 
ist tertiir gebunden; dann aber tragt ein Kohlenstoffatom zwei Wasser- 
stoffatome, ist also als Methylengruppe (CH,) vorhanden. 

Die Verhaltnisse sind ahnlich wie beim Pyron- und beim Penthio- 
phen-System (vgl. S. 693—695). . Der. ,,aromatische“ Charakter ist bei 
Zweiwertigkeit des Sauerstoffs nicht zu erwarten. Benzoide Bindungs- 
verteilung kann sich aber einstellen, wenn der Ringsauerstoff Vierwertig- 


keit annimmt, z. B,: 


N 
~HC~™cH  (vgil. dazu Formel Ib 


ed. HOW lon auf S. 695). 
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Wir werden in der Paroxazin-Reihe Falle dieser Art kennen lernen 


(vel. S. 1471—1472). © 
Fir die Bezifferung der Oxazin-Kerne wird im Folgenden ent- 


sprechend Regel 2 auf S. 35 dem Sauerstoffatom die Ziffer 1 erteilt. 


I. Orthoxazin-Gruppe. 


Von den drei durch die Stellung der beiden Heteroatome unter- 
schiedenen Verbindungsgruppen ist diejenige der Orthoxazine die kleinste. 
Sie umfaBt! einige aus Oximen hervorgehende Anhydroverbindungen. 


1 Uber einzelne, als Orthoxazin-Abkémmlinge formulierte Stoffe vgl.: Sanp, 
Sincer, A. 329, 180 (1903). — Diets, Réurine, B. 51, 830, 833 (1918). 
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Aus den Oximen der acyclischen y-Chlor- oder y-Oxy-ketone erhialt 
man durch Abspaltung von Chlorwasserstoff bzw. von Wasser Homo- 
loge des Orthoxazin-dihydrids}, z. B.: 


CH,—CH,—C-C,H H,+CH,-C-C,H, 
JH, — OH s—€-C,8 5 icy Ot Ropes ate take 


, ; (A) 
CH,Cl HO-N CH,—O—N 


aus den y-Chlor-ketonen erfolgt ihre Bildung schon durch Einwirkung 
von iiberschiissigem Hydroxylamin bei Wasserbadwirme. Diese Stoffe 
sind farblose Ole, lésen sich in Wasser sehr leicht und vereinigen sich 
mit Pikrolonsiure (S. 393) zu krystallisierten Salzen. Ihre Dimpfe farben 
einen mit konz. Salzsiure getrankten Fichtenspan rot. Durch Erwarmen 
mit konz. Salzsiure im siedenden Wasserbade wird kein Hydroxylamin 
abgespalten. 

Das nach obiger Gleichung gebildete 3-Athyl-orthoxazin-dihydrid siedet 
unter 13 mm Druck bei 130—131°. 

Oxo-orthoxazine liegen in den Anhydriden der Oxime von un- 
. gesattigten y-Oxo-carbonsauren? vor. Angefihrt wurde schon Bd. I, Tl. I, 
S. 1101 das Oximanhydrid der Mucobromsiure. Mit besonderer 
Leichtigkeit erfolgt der Ubergang von Oximen der zur Benzol-Reihe ge- 
hérigen Aldehyd- und Ketonsauren, welche Carboxyl und Carbonyl in 
o-Stellung zueinander enthalten, in 6-Oxo-Derivate des 4.5-Benzo- 
orthoxazins, z. B.: 


CH, CH, 
Q : Cc 
—~ \7SN.OH — SN 
Soler oe nee D 
CO-OH ies Bo. 


Beispiele hierfiir sind in Bd. II, Tl. I in den Oximanhydriden der 
Phthalaldehydsiure und der Opiansiiure gegeben. Auch die be- 
merkenswerte Leichtigkeit, mit der diese Oximanhydride, wenn sie an 
der 3-Stelle nicht wie oben in Gleichung B ein Alkyl, sondern Wasser- 
stoff tragen, sich zu Dicarbonsiure-imiden umlagern, z. B.: 


CH:N co 
CHS 3 mm Cob peste: be (C) 


ihren Oxazin-Ring also zum Pyrrol-Ring verengern, wurde dort schon 
erlautert. 


Perikondensation zwischen einem Orthoxazin-Kern und einem Anthracen-Kern 


? Marsuaty, W. H. Pergin jun., Soc. 59, 867 (1891). — Wouteemutn, A. ch. [9] 
2, 442 (1914). 

* Uber Nichtbildung von Orthoxazin-Kérpern aus den Oximen gesittigter 
acyclischer y-Oxo-carbonsiuren s. Doturus, B. 25, 1929 (1892). 
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findet sich in dem Oxazonanthron! (Anthroni-orthoxazon nach dem S. 1105 bis 
1106 gemachten Nomenklaturvorschlag)* 
O 
Ze 
i vo 


1680 
RKO Bere 


das aus Anthrachinon-carbonsaure-(1) durch Einwirkung von Hydroxylamin entsteht. 
Es krystallisiert aus Eisessig in farblosen Nadeln, schmilzt bei 247° (korr.), geht 
beim Kochen mit verdiinnten Alkalien allmihlich in Lésung und wird durch Sauren 
daraus wieder abgeschieden. 


Il. Metoxazin-Gruppe. 


Fir das Metoxazin — Formeln II auf S. 1455 — wird in der Litera- 
tur auch der Name §,Pentoxazol* gebraucht”, der von Oxazol (S. 520) 
analog abgeleitet ist, wie Penthiophen (4. 776) von Thiophen. 

Bekannt sind einige arylierte Metoxaxine*. Solche bilden sich — ahnlich wie 
Oxazole aus o-Acylamino-ketonen (s. Gleichung B auf S. 521) — aus f-Acylamino- 
earbonyl-Kérpern durch Wasserentziehung (z. B. unter der Einwirkung von Phosphor- 
pentachlorid). Das derart aus #-Benzoylamino-propiophenon entstehende 2.6=-Di- 
phenyl-metoxazin (Diphenyl-pentoxazol): 

CH,-CH,-NH _ H,0 CH-CH,-N 


C,H,-CO CO-0,H,. Ti OReS-0—- Coe (D) 


stellt farblose Krystalle dar, die den Geruch der Oxazoline (vgl. S. 521) zeigen, und 
schmilzt bei 86—87°. Im Gegensatz zum 2.5-Diphenyl-oxazol (s. S. 525) erleidet 
sein salzsaures Salz schon beim Erwirmen mit Wasser Ringsprengung; es 
entsteht hierbei das salzsaure Salz des y-Benzoyloxy-y-phenyl-allylamins: 


CH-CH,-N Rey hee CH-CH,-NH,, HC! 
CH C—6-——0:C,H, C,H,:C-0-CO-C,H, : 
aus dem durch Alkali unter Wanderung des Benzoyls von O zu N wieder £-Benzoyl- 
amino-propiophenon abgeschieden wird. 

Die Metoxazin-dihydride nennt man dementsprechend Pentox- 
azoline*. Solche entstehen leicht aus den Acyl-Derivaten von y-bro- 
mierten Aminen; die Bildung ihrer Hydrobromide erfolgt zuweilen schon 
beim Liésen in heiBem Wasser durch Umlagerung, z. B.: 

CH,-CH,-NH CH,-CH,-N 
CH.Br CO-C,H, CH,—O—C-C,H, 


(E) 


+ HBr . (F) 


1 ULimann, v. D. Scuarx, A. 388, 211 (1912). 

2 Vgl. Gasriet, Posner, B. 27, 3515 Anm. (1894). 

3 Wout, B. 34, 1921 (1901). — Gasriet, A. 409, 305 (1915). 

* Gasriet, Enxretpt, B. 24, 3213 (1891). — Exrenpr, B. 24, 3221, 3224, 3227 
(1891). — Renvinper, B. 27, 2157 (1894). — Lucumann, B. 29, 1428 (1896). — 
Kanan, B. 30, 1319 (1897). 

“MyEr-Jacosson, org. Ch. IIs, (1.u.2. Aufl.) 92 (Juli 1920) 
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Das nach dieser Gleichung gebildete 2-Phenyl-metoxazin-dihydrid (u-Pheny]!- 
pentoxazolin) ist dlig, riecht eigentiimJich, schmeckt beiBend und lést sich schwer 
in kaltem, leichter in heiBem Wasser. Im Gegensatz zu dem analog entstehenden 
2-Phenyl-oxazolin (s. S. 524, Gleichung A) siedet es unter gew6hnlichem Luftdruck 
nicht unzersetzt. Es ist eine scharf ausgesprochene Base und liefert gut krystalli- 
sierende Salze. Gleich dem 2-Phenyl-oxazolin wird es beim Eindampfen mit Brom- 
wasserstoffsiiure aufgespalten, und zwar bei Vermeidung iiberschiissiger Siure zum 
y-Benzoyloxy-propylamin C,H;-CO-O-CH,-CH,-CH,-NH;, bei Gegenwart  iiber- 
schiissiger Sdure aber zum [y-Brom-propyl]-benzamid Br-CH,-CH,-CH,- NH-CO-C,H; 
(vgl. S. 524—525), 


Tetrahydride} (Pantoxadoitdtne), entstehen aus Diaceton-alkamin 
(Bd. I, Tl. II, 8.278) und anderen f£-Amino-alkoholen durch Kinwirkung 
von Aldehyden. 


Mit Formaldehyd z. B. bildet sich: 


CH,-C(CH,),- NH CH, -C(CH,),-NH 
CH, O(CHs), > 4 CH,O = H,O + 7H; °C(CHs), +N 


CH,-CH-OH VF OH CHS Oe en oe 


das 4.4.6-Trimethyl-metoxazin-tetrahydrid — eine wasserhelle, leicht bewegliche 
Flissigkeit von aminartigem, aber nebenbei gewiirzigem und betaéubendem Geruch, 
die bei 149—152° (unkorr.) siedet, begierig’ Wasser und Kohlensdure anzieht und 
sich beim Mischen mit Wasser erwirmt. Als sekundires Amin ist es durch Uber- 
fiihrung in ein Nitrosamin gekennzeichnet, das im Vakuum unzersetzt destilliert 
‘werden kann. 


Tritt Metoxazin in Orthokondensation mit Benzol, so kann der Benzol- : 
Kern sich entweder zum Sauerstoff oder zum Stickstoff des Metoxazin-Rings 
in unmittelbare Nachbarschaft stellen. Indem man von dem Bezifferungs- 
schema VI (s. u.) des Metoxazins ausgeht, kann man die beiden Faille 


(4) 


N 
(5) ~ SN(3) N aes SAG 
eA ID COe so: 
re) 


a) 


als 5.6-Benzo-metoxazin (VII) und 4.5-Benzo-metoxazin (VIII) 
voneinander unterscheiden. 

Wir betrachten zunachst den ersten Fall. Ein Homologes des 
Stammkérpers VII — 2-Methyl-5.6-benzo-metoxazin? — ist durch Kin- 
wirkung von Phosphorpentasulfid auf [o-Oxy-benzyl]-acetamid gewonnen 
worden: 


CH, - 
—H,O = GH af 


‘9£6.6H, (H) 


cai Sees a CH, 


1M. Koun, M. 25, 817, 850 (1904); 26, 954, 956 (1905). B. 49, 250 (1916). — 
Hess, Ursria, B. 48, 1974 (1915). 


® GapriEL, A. 409, 321 (1915). 


5.6-Benxo-metoxaxin. 1459 


Es ist ein Ol, das im Geruch an Chinolin erinnert, beiBenden Geschmack 
besitzt, neutral reagiert und sich “augenblicklich in verdiinnter Salzsiure 
lést; schon durch Stehenlassen mit Wasser verwandelt es sich 
tiber Nacht in Oxybenzyl-acetamid zuriick. 

Hin gréBerer Versuchsbestand liegt fir Oxo-Derivate des Stamm- 
kérpers VII und seines Dihydrids vor. 

Von VII leiten sich die beiden Oxo-Derivate: 


CH:N _CO-N 
IX) C,H. . x) CHK 
) 6 £0 OO und ) cA 9 fos CH 
. 2-Oxo-5.6-benzo-metoxazin 4-Oxo-5.6-benzo-metoxazin 
ab. - ; 
Das '2- Phenyl - Derivat von X — 2%-Phenyl-4-0xo-5.6-benzo- 


metoxazin', in der Literatur mit dem anelacklithen Namen Phenyl- 
benzoxazinon belegt — entsteht durch Erhitzen von Phenylselicylat 
mit N-Phenyl-benzamidin auf 110°: 


C, na _00- O-C,H; i NH 
*\OH C,H,-NH-C-C,H, 
CO-N 
= CoH 6 _ 6.0, + C,H;-OH + C,H;-NH, , (I) 


ferner aus O-Benzoyl-salicylamid C,H,(O.CO-C,H,).CO-NH, durch Wasser- 
abspaltung beim Einleiten von Chlorwasserstoff, der katalytisch wirkt, 
in die heiBe Xylol-Lésung, sowie aus N-Benzoyl-salicylamid C,H,(OH)- 
CO-NH-CO-C,H, auf analoge Weise in Anisol- oder Athylenbromid- 
Losung. 

Es krystallisiert in farblosen Tafeln, schmilzt bei 106—107°, ist in Wasser 
unloslich, wird aber beim Kochen mit Wasser, dem Spuren von Sduren zu- 
gegeben sind, rasch und quantitativ zu N-Benzoyl-salicylamid .auf- 
gespalten. 

Bei der Reduktion mit Aluminiumamalgam in verdiinntem Alkohol 
liefert es 2-Phenyl-4-0xo0-5.6-benzo-metoxazin-dihydrid? (in der Lite- 
ratur Phenylbenzoxazon genannt). Diese Verbindung entsteht ferner 
aus Salicylamid durch Erwarmen mit Benzaldehyd unter Zusatz von 


etwas Salzsiiure: 


_CO-NH, - _CO-NH : 
CH, = K 
Koy + CHO-GH, = Hy, Or ts OH ee re (K) 


CO. 

- Sie schmilzt bei 169°, zerfallt bei langerem Kochen mit Wasser wieder in 

Salicylamid und Benzaldehyd. und wird durch Chromsdure zu N-Benzoyl-salicyl- 
amid oxydiert. 


1 TitHeRLEy, Soc. 97, 200 (1910). — Tirsertey, Huaues, Soc. 99, 1493 (1911). 

2 KEANE, ae Soc. 91,264 (1907). — Tirnertey, Soc. 91, 1419 (1907); 

97, 208 (1910). — Trrmertey, Hicks, Soc. 95, 912, 915 (1909). — ‘nnenLe®: Huaues, 
ae 97, 1368 (1910); 99, 23 (1911); 101, 219 (1912). — Analoges Methyl-Derivat: 

Hicks, dae! 97, 1032 (1910). 
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2.4-Dioxo-5.6-benzo-metoxazin-dihydrid liegt in dem Carbony!- 
salicylamid (Formel XI, s.u.) vor, das aus Salicylamid aut verschie- 


-NH N=CH 
oe XID “GH. 


: ye 
XI) C,H en 


“No--€o ’ 


denen Wegen — am besten durch Erwarmen mit Chlorameisensaure- 
athylester in Pyridin-Lésung — gewonnen werden kann. 

Carbonylsalicylamid! krystallisiert aus heiBem Alkohol in farblosen Nadeln, 
schmilzt. bei 227° und gibt mit Kisenchlorid keine Farbung. Es lést sich in Natron- 
lauge; schon ein geringer UberschuB von Natronlauge fallt aber das Natriumsalz 
NaC,H,O,N aus, das aus verdiinntem Alkohol in weiBen Blattchen krystallisiert. 

2-Phenyl-2-oxy-4-0xo-5. 6-benzo-metoxazin-dihydrid wird als 
Zwischenprodukt bei der wechselseitigen Isomerisation von O-Benzoyl- 
salicylamid und N-Benzoyl-salicylamid: 


CO-NH, _/CO-NH _CO-NH 


C,H Sead asiaie 51 pas L 
d Ko. CO-C,H, oH pee C(OH)- C,H, ~ “ 


“NOH CO- C,H; 


und als desmotrope Nebenform des N-Benzoyl-salicylamids betrachtet?. 
3-Phenyl-2-[o-oxy-pheny]]-5. 6-benzo-metoxazin-dihydrid-4-carbonsiure- 

nitril® wird beim Schiitteln von Anilin (1 Mol.) und Salicylaldehyd (2 Mol.) mit 

Kaliumeyanid (1 Mol.) in. alkoholisch-waBriger Lésung, sowie aus Hydrocyan-sali- 

eylidenanilin mit Salicylaldehyd in alkoholischem Kali erhalten: 

CN CN 

CH- NH-C,H,; CH-N-€,H, 


+ OHC-C,H,-OH = H,O + OH, 


CH : 
: *“\O—CH-C,H,: 0H 


SoH (M) 
Die Ausgangsstoffe fiir die Bereitung von Abkémmlingen des 5.6- 
Benzo-metoxazins enthielten, wie aus dem Voranstehenden ersichtlich ist, 


die Atomgruppierung CHC en): Indem wir uns nun dem zweiten 


Fall — demjenigen des 4.5-Benzo-metoxazins — zuwenden (vgl. S. 1458), 
werden wir von vornherein erwarten, daB hier die Atomgruppierung 


CHC <(1) ee Ausgangspunkt fiir den RingschluB im Sinne der 
Formel VIII (8.1458) genommen wird. 


? Ernnorn, Mertier, B. 35, 3647 (1902). — Etnnorn, Scuwipuin, B. 35, 3653 
(1902). — Bayer & Co., D.R.P. 164510 (C. 1905, II, 1754). — E:uorn, v. ‘wee > 
B. 48, 323—328, 334 (1910). 

2 Vgl. dazu: Mc Connay, Tirnertey, Soc. 89, 1320, 1330 (1906). — Avuwers, 
B. 40, 3506 (1907). — Tituertey, Soc. 91, 1419 (1907). — Tiraertey, Marries, Soc. 
93; 1933 (1908). — Tiruertey, Hicks, Soc. 95, 908 (1909). 

’ G. Roupe, Scuirret, B. 48, 2274 (1910). 
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So erhalt man das nachste Homologe von VIII — das 2-Methyl- 
4.5-benzo-metoxazin !(w-Methyf-phenpentoxazol) — in Form seiner 
halogenwasserstofisauren Salze durch Kochen von bromwasserstoffsaurem 
o-Amino-benzylbromid mit Essigséureanhydrid: 
NH, NS = GC» CH, 


Hy O(CO-CH,), = 
CP oa. 1 CO CHa = OS er 5 


, HBr + HO-CO-CH, _(N) 
oder beim Kinleiten von trockenem Halogenwasserstoff in die gekiihlte, 
absolut-atherische Lésung von o-Acetamino-benzylalkohol. Die aus den 
Salzen durch Alkali als farbloses Ol in Freiheit gesetzte Verbindung ist 
sehr verinderlich. Die halogenwasserstoffsauren Salze werden in waBriger 

Lésung schon bei Zimmert mperatur in wenigen Minuten zu _ 
Salzen des o-Amino-benzylacetats aufgespalten: 


ae CH; NH, 


= Hm - 
‘\cu, 0 + H,O C, (O) 


CH < 
“\O-CO-CH; - 


_ Formeln, die auf die Grundform des 6-Oxo-4.5-benzo-metoxazins (XII 
auf S. 1460) zuriickgehen, werden mit einem hohen Grad von Wahrscheinlichkeit 
den durch Acylierung von Anthranil (S. 514), sowie auf anderen Wegen herstell- 
baren Acyl-anthranilen? (vgl. S.516—517) beigelegt, z. B. dem Acetylanthranil 
die Formel XIII (s. u.). Doch werden in der Literatur auch Vierring-Formeln, wie 


_N= C.CHs N-CO-CH, 


XIII) C,H. ook ; 


XIlIa) ©,H, on 


XIII (s. 0.), fir diese Stoffe verteidigt. Uber ihre Umwandlung in Chinazolin- 
Korper s. S. 1233 (Gleichung H). Als Beispiel sei das Benzoyl-anthranil 
[2-Phenyl-6-0xo0-4.5-benzo-metoxazin] erwahnt, das sowohl durch Benzoy- 
lierung von Anthranil wie durch Wasserentziehung (mittels Essigsiureanhydrids) . 
aus N-Benzoyl-anthranilsiure C,H,-CO-NH-C,H,-CO,H erhalten werden kann. Es 
krystallisiert in farblosen Nadeln, schmilzt bei 122—123°, ist in Wasser unldslich, 
in Alkohol leicht léslich; beim Erwirmen mit verdiinnter Natronlauge wird es rasch 
zu N-Benzoyl-anthranilsdure aufgespalten. 

Das 6-Oxo-4.5-benzo-metoxazin-dihydrid ist in mehreren Bx-Chlor-Derivaten 
bekannt, die durch Einwirkung von Formaldehyd auf chlorierte Anthranilsiuren 
aiitehen Leal & SOM 

XIV) ©,H, ee 


Ch< co. 6 (Dichlor-anthranilsaure-formalid). 


1 Gasriet, Posner, B. 27, 3515 (1894). — Auwers, B. 37, 2249 (1904). 

Uber Derivate des 2-Methyl-6.6-diphenyl-4.5-benzo-metoxazins s, 
Bazyer, Vitticer, B. 36, 2777, 2784, 2786 (1903). 

2 Literatur s. in G. Herters Abhandlung Uber die Konstitution des Anthra- 
nils‘‘, AuREens- ea Sammlung Chem. u. Chem.-technischer Vortrige; Bd. 23 
(Stuttgart 1917), S. 330, 335, 385—386, 400—410. — S. ferner: Mumm, H. Hesse, 
Vorauartz, B. 48, 382, 390 (1915). — Hexrer, B. 48, 1183 (1915). — Hexter, Lavras, 
B. 52, 2295 (1919). — Scuroerer, B. 53, 230 (1920). 

° Vinticer, B. 42, 3534, 3540, 3545, 3548 (1909). — Vituicer, Buaneey, B. 42, 
3551 (1909). 
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N-Acetyl-Derivate von 2-Aryl-6-0x0-4.5-benzo-metoxazin-di- 
hydriden! entstehen aus Aryliden-anthranilsiuren durch Erwérmen mit Essig- 
siureanhydrid. So erhilt man z. B. aus Benzyliden-anthranilsiiure C,H;-CH: N- 
C,H,-CO,H das 3-Acetyl-2-phenyl-6-0x0-4.5-benzo-metoxazin-dihydrid (farblose 
Prismen, Schmelzp. 108°) der Formel XV (s. u.). Die Verbindungen spalten sich 


CO-CH, 
_N CH-O,H _-NH-CO 
XY) eens Be pres XVI) CHK o9_ A 


beim Erhitzen mit starker Salzsiiure in Acetanthranilsdure und den entsprechenden 
uromatisehen Aldehyd. 

2-Imino-4.5-benz0-metoxazin-dihydrid? bildet sich aus dem o-Ureido-benzyl- 
alkohol durch Erwiirmen mit verdiinnter Salzsiure auf dem Wasserbade: 


NH-C: NH 
— H,0 = Co oa O : (P) 
re 


Gi C(OH): NH 
CH,-OH 
Es krystallisiert aus Benzol in Schuppen, schmilzt bei 160° und ldst sich leicht in 
verdiinnten Siiuren. Bei der Oxydation mit Chromsiure in Eisessig gibt es Ben- 
zoylenharnstoff (S. 1240). Hierbei findet also eine Umwandlung des hydrierten 
Oxazin-Rings in den hydrierten Pyrimidin-Ring statt, die sich vielleicht folgender- 
maBen erkliirt: 


NH-C: NH Oxvdation _NH- C: NH + H,O 
: : > Hm > 
Cs *“CH,-0 OH 00.6 
NH.CO-NH, -—H,0 NH-CO 
C,H ——— H, ; 
*"*\CO-OH ms co. NH (2) 


In dem 2.6-Dioxo-4. 5-benzo- vistoensinedieeaan — Formel XVI, 
8. 0. — liegt die wichtigste Verbindung der Metoxazin-Gruppe vor. Es 
ist die 1884 von H. Kouser aus Isatin durch Oxydation mit Chromsdure 
erhaltene ,,[satosiiure® (vg]. S. 260), die heute richtiger Isatosiure- 
anhydrid® genannt wird. Ein Jahr zuvor hatten P. FrrmepLANDER und 


' Exevey, Dean, Am. Soc. 34, 161 (1912). — Exe.ey, Cuinron, Am. Soc. 35, 
282 (1913). — Exerey, Starter, Am. Soc. 36, 603 (1914). — Exezry, Por, Am. Soc. 
37, 582 (1915). 

? Séperzaum, Winman, B. 22, 1669, 2939 (1889). — Paaz, Vanvorxem, B. 27, 
2413 (1894). 

* P. Friepiinper, Wrevert, B. 16, 222% (1883). — Koxsg, J. pr. [2] 30, 84, 
124, 468 (1884). — E.v. Meyer, J. pr. [2] 30, 484 (1884). — E. y. Mever, Bew- 
mann, J. pr. [2] 33, 18 (1886). — Dorscn, J. pr. [2] 33, 32 (1886). — Panaorovié, 
J. pr. [2] 33, 57 (1886). — G. Scumpr, J. pr. [2] 36, 370 (1887). — Niemenrowsk1, 
Rozansxi, B. 22, 1672 (1889). — E. Erpmann, B, 32, 2159 (1899). D.R.P. 21759 
(C. 1900, IT, 506). — Brepr, Hor, B. 33, 21 (1900). — Bayer & Co., D.R.P. 112976 
(C. 1900, II, 794). — Hicuster Farsw., DBP. 127138 (C. 1902, I, 78). _ Pena 
ver, BI. (3] 31, 883 (1904). — Tuopr, J. pr. [2] 69, 76 (1904). — Finozr, J. pr. [2] 

76, 97 (1907). — Monk, J. pr. [2] 79, 281 (1909); 80, 1 (1909). — S. auch: Hovuzen, 

B. 42, 3193 (1909). — Bap. Aniuin- v. Sopar., DRP. 231962 (C. 1911, I. 937). 
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‘Wuertcet den gleichen Stoff aus Anthranil durch Erhitzen mit Chlor- 
ameisensaureester bereitet. Er wifd am einfachsten durch Einleiten von 
Chlorkohlenoxyd in die wa8rige Lésung von anthranilsaurem Natrium 
gewonnen. Auch vom N-Brom- oder N-Chlor-phthalimid kann man leicht 
auf folgendem Weg zu ihm gelangen: 


Einwirkung von NH: CO-OC,H; i 
oo ee NBrooxcaea ie os Partielle_Verseifung 
me ae ee oe ene <0. OCH, durch NaO-CyHt 
_-NH- CO-OC,H, Einwirkung von NH-CO 
Ze 3 
Ce KK oo. OH ~ Acetylchlorid Se CoA ag, O ®) 


Man erhalt ihn ferner, wenn man die zur technischen Darstellung der 
Anthranilsiure dienende Einwirkung der unterchlorigsauren Salze auf 
Phthalimid unter Vermeidung von iberschiissigem Alkali vornimmt. 
Isatosiureanhydrid krystallisiert aus Aceton in schénen farblosen 
Tafeln und schmilzt — rasch erhitzt — bei etwa 230° unter starker 
Gasentwicklung; in siedendem Wasser und Alkohol ist es schwer ldslich. 
Schon bei langerem Kochen mit Wasser wird es in Kohlendioxyd und 
Anthranilsiure gespalten; rasch erfolgt diese Zersetzung bei gelindem 
Erwarmen mit starker Salzsiure. Beim Erhitzen mit Methylalkohol auf 
ca. 130° liefert es als Hauptprodukt den Monomethylester C,H,(CO,H)- 
NH-CO-OCH, der heute ,,Isatos’ure“ genannten N-Carboxy-anthranil- 
siure, dessen Struktur sich daraus ergibt, daB er auch aus Anthranil- 
saure durch Umsetzung mit Chlorameisensaure-methylester gebildet wird. 
Isatosdureanhydrid reagiert auf feuchtes Lackmuspapier nicht sauer. Es 
lést sich aber in Alkalien. Bewirkt man die Liésung bei etwa 0° durch 1-0 
bis 1-1 Aquivalent Alkali, so erhalt man blau fluorescierende Lésungen, 
die beim Einleiten von Kohlendioxyd oder auf Zusatz von Salmiak Isato- 
sdureanhydrid zuriickliefern und daher wahrscheinlich Salze des Isato- 
siureanhydrids von der Struktur XVII (s. u.) enthalten. Lost man aber 


N==C-OMe! qos —=C-SH 


XVID CH oo, i : XVII) ¢, ‘ou,.6 


Isatos’ureanhydrid bei Zimmertemperatur in iiberschiissigem Alkali (oder 
Barytwasser), so ergeben sich Lésungen, welche beim Ansiuern Kohlen- 
dioxyd entwickeln und dann Anthranilsiure enthalten; in ihnen sind 
Salze der Isatosiure C,H,(CO,H)-NH-CO,H anzunehmen, die im freien 
Zustand alsbald in Ranlendioxyd und Knthranilsiure zerfallt. Mit waB- 
rigem Ammoniak gibt Isatosiureanhydrid Ammoniumcarbonat und Anthra-_ 
nilsiureamid. 

Aus o-Amino-benzylalkohol erhalt man durch Kochen mit Schwefelkohlenstoff 
das bei 142° unter Zersetzung schmelzende 2-Mercapto-4.5-benzo-metoxazin' 


1 Paar, Laupennemer, B. 25, 2978 (1892). — Paar, Commererr, B. 27, 1866 
(1894). 
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(, Thiocumazon“; Formel XVIII auf S. 1463). Es liefert bei der Reduktion mit 
Natrium in alkoholischer Liésung o-Toluidin, beim Kochen mit Anilin 3-Phenyl-2- 
mercapto-chinazolin-dihydrid-(3. 4). 

Die ersten Verbindungen, in denen der Metoxazin-Ring unter eingehender Be- 
griindung der Struktur angenommen wurde, waren die von Wipm4n? aufgefundenen 
»Cumazonsiuren“, die aus 3-Amino-4-oxyisopropyl-benzoesiure durch Kochen mit 
Saureanhydriden entstehen, z. B.: 


HO,C: C,H, CO-CH,). 
aC, ae OH + O(CO 3)y 
Oo): amma —=— C-CH, 
=H : O + HO-CO-CH,. (S 
0,C- CHS CoH, oe + H,O + s: (S) 


Sie sind Carbonsiiuren, welche sich vom 6.6-Dimethyl-4.5-benzo-metoxazin ableiten, 
das von Wipman im Anklang an Cuminsiure (Isopropylbenzoesdure) , Cumazon“ 
genannt wurde. 


Uberblickt man die Beobachtungen iiber das Verhalten des nicht 
kondensierten und des mit Benzol kondensierten Metoxazin-Rings in den 
bisher geschilderten Verbindungen, so fallt die groBe Neigung des Rings 
auf, sich zu 6ffnen, wobei die Bindung des zwischen den beiden Hetero- 
atomen stehenden Kohlenstoffatoms entweder zum Stickstoff oder zum 
Sauerstoff gesprengt wird. 

Auch bei der Orthokondensation ‘mit Naphthalin bleibt die Spaltbar- 
keit. des Metoxazin-Rings bestehen, scheint indessen vermindert zu sein. 
Die Naphthometoxazin-Derivate?, die aus §-Naphthol durch Reaktion 
mit Aldehyden und alkoholischem Ammoniak (oder primaren Aminen) 
sich bilden, z. B.: 

CH(C,H,):NH 


CHa Fe + 20,H,-COH + NH, = Cola On GH ter 
6**5 


werden erst bei langerem Kochen mit Salzsiure in folgendem Sinne 
zerlegt: 
_CH(0,H,)-NH 


CH(U,H;)- NH, 
Cros 4 OH.0.8, ‘ Cro On 


H,O + OCH-C,H; . (U) 


Mit 25-proz. Kalilauge kénnen sie ohne Veranderung gekocht werden. 
Aus Derivaten des per?-Amino-naphthols (8-Amino-1-oxy-naphthalins) hat man 
Verbindungen erhalten, welche sich von dem Stammkérper XIX (s. S. 1465) — 


Naphthimetoxazin® (,,Naphtho-pert-oxazol“) — ableiten, in dem Naphthalin 
mit Metoxaxin perikondensiert ist. 


1B, 16, 2576 (1883). 

> Berri, G. 30, II, 810 (190C); 31, I, 377 (1901); 31, II, 170, 191, 209 (1901): 
33, I, 17, 27 (1903). 

* Ficutrr, Gacrur, B. 39, 3338 (1906). — Ficsrsr, Kéanex, B. 42, 4750 (1909). 
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oo CoH, 
ne O 7 CH 
XIX) ae ; Xx) CH,- ies CNN: CoH: 
é CH-C,H, 
Sa oh Do 
CO 
pee 
XXI) 
Nee eee 
N~N==CH 


Abnlich wie §-Naphthol in Gleichung T (8.1464) reagieren die Pyrazolone und 
Isoxazblone. Man gelangt so zu Verbindungen, die Metoxaxin mit Pyraxol oder 
Isoxaxol in carbo- Orthokondensation enthalten', z. B. XX (s. 0.). 

In carbaxi-Londensation mit Pyraxol befindet sich der Metoxazin-Ring bei dem 
Pyrazo-isocumarazon (Formel XXI, s.o0.) und seinen Derivaten. Zu diesen Ver- 
bindungen fihrt die Chlorwasserstoff-Abspaltung aus 1-[o-Carboxy-pheny]]-5-chlor- 
pyrazolen: 


CO-OH rere) ray 

| CC! : CH kis wien 

YH eNO SPs Ee Sal Xp - 

CsH, N<w+=CH HCl = C,H, N< NCH = (V) 
sowie die Kondensation von Acetessigester mit o-Hydrazino-benzoesaure?: 

co 0 + H,0 
CO-OH : | 2 
C,H,-NH + ,H,0-CO-CH, = O,H,-N@ -C=CH + ©,H,-0H. ne 
a gas atts ane rs 6 NNS= —=(.CH, + H,O ; 


NH, CO-CH, 


III. Nichtkondensierte Paroxazin-Kérper. 


Der Stammkérper — das 1.4-Oxazin (Paroxazin), Formeln III 
auf S. 1455 — ist ebensowenig, wie seine Stellungsisomeren (1.2- und 
1.3-Oxazin), bisher bekannt geworden. 

Eingehend untersucht ist aber sein Tetrahydrid — Formel I, 
8. u. —, das von Knorr 1889 entdeckt und Morpholin® genannt worden 


(4) NO 
MH N 
(1) . 


1 Berti, G. 45, IT, 75 (1915). 

2 MicuaEuis, Eisenscumipt, B. 37, 2231 (1904). — Mrcuaexis, A. 373, 129 (1910). 

3 L. Knorr, B. 22, 2082, 2084 (1889); 30, 917 (1897). A. 301, 1 (1898). D.R.P. 
95854 (C. 1898, I, 813). — Marcxwarp, Cuam, D.R.P. 119785 (C. 1901, I, 978), 
120047 (C. 1901, I, 1074). B. 34, 1157 (1901). — Sanp, B. 34, 2906 (1901). 
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ist, da zur Zeit seiner Auftindung das Opiumalkaloid Morphin als Ab- 
kémmling des 1.4-Oxazin-tetrahydrids angesehen wurde. Dieser Name 
ist beibehalten worden, obwohl die ihm zugrunde liegende Annahme tiber 
die Konstitution des Morphins in der Folge verlassen werden muBte. 
DaB das Morpholin aus dem Diathylolamin durch Wasserabspaltung ge- 
wonnen werden kann, ist schon Bd. I, Tl. II, 8.272 mitgeteilt. Zur Dar- 
stellung ist aber ein indirekter, auf dem gleichen Prinzip beruhender 
Weg geeigneter, bei dem man als ersten Schritt die Verkuppelung von 
p-Toluolsulfamid CH,-C,H,-SO,-NH, mit einem Arylather des §-Brom- 
athylalkohols — zweckmaBig dem aus Athylenbromid und f#-Naphthol- 
natrium leicht gewinnbaren Bromithyl-f-naphthylather Br-CH,-CH,-O- 
C,,H, — benutzt; das hiernach entstehende Toluolsulfonyl-Derivat des 
Diathylolamin-di-@-naphthylathers wird beim Erhitzen mit Mineralsduren 
auf 170—180° quantitativ in Toluol, Schwefelsture, 8-Naphthol und 
Morpholin gespalten: 


wees * CH, Me O S C,.H, 


C,H, -SO 
7) "OH, CH,:0+C,,H, 


+ 3H,O 


CH,- CH 
.= C,H, + H,SO, + HN< 


“SO + 2HO-C,,H xX 
< cH ce st 0) 10**7 (X) 


Morpholin dhnelt dem Piperidin (S. 819), von dem es sich in der 
Struktur dadurch unterscheidet, daB eine CH,-Gruppe des Ringes durch 
O ersetzt ist. Es ist eine farblose, leicht bewegliche, sehr hygro- 
skopische Flissigkeit von ammoniakalischem Geruch und stark alkalischer 
Reaktion. Es siedet unter 760mm Druck bei 128° (korr.), zeigt 
D?°= 1-001, ist leicht flichtig mit Ather- und Wasserdimpfen und 
mischt sich mit den gebrauchlichen Liésungsmitteln in allen Verhalt- 
nissen, mit Wasser unter betraichtlicher Erwirmung. An der Luft zieht 
es begierig Wasser und Kohlensaure an. Seine alkaliihnliche Wirkung 
zeigt sich auch darin, daB Glas beim Erhitzen mit wiBrigen Morpholin- 
Lésungen stark angegriffen wird. Es ist gegen hydrolytisch wirkende 
Mittel sehr bestaindig; mit Wasser, mit starker Natronlauge oder Salz- 
_ sdure kann es stundenlang auf hohe Temperaturen erhitzt werden, ohne 
Veranderung zu erleiden. Durch Kaliumpermanganat wird es bei Zimmer- 
temperatur in verdiinnter saurer Lésung sehr langsam, in alkalischer 
Lésung etwas rascher oxydiert. 

Sein Hydrochlorid C,H,ON + HCl ist leicht, sein Pikrat C,H,ON + 
C,H,0,N, (Schmelzp.: ca. 145—147°) ziemlich schwer lislich in Wasser. 

Als sekundires Amin ist das Morpholin durch Uberfihrbarkeit in 
ein Nitrosamin (N-Nitroso-morpholin’, Formel II auf S. 1465) ge- 
kennzeichnet. Dieses l48t sich durch Reduktion in das entsprechende 
Hydrazin (V-Amino-morpholin) verwandeln, das in wiBriger Lésung 


1 L. Knorr, A. 301, 6 (1898). 
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schon beim Stehen an der Luft, quantitativ durch Schiitteln mit Queck- 


Joo? * CH. /©H,: CH 
silberoxyd zu dem Tetrazon oH. CH, ~ DN-N:N: Non. cH, yo (farb- 


lose Krystalle vom Schmelzp. 152°) oxydiert wird! (vel. Bd. I, TL. I, 
S. 391). 

Unter den Abkémmlingen, die an das Stickstoffatom organische 
Radikale gebunden enthalten?, ist das N-Methyl-morpholin® (Siede- 
punkt unter 764 mm Druck: 116—117°, D?°= 0-917) der einfachste. 
Man gewinnt es aus Methyl-didthylol-amin CH,-N(CH,-CH,-OH), (Bd. I, 


Ti. Il, 8S. 272) durch langeres Erhitzen mit 70-proz. Schwefelsiure auf 


160°. Auch kann man Methylamin durch Umsetzung mit dem Brom- 
thyl-phenyl-ather Br-CH,-CH,-O-C,H, zunachst in den Diphenylather 
CH,-N(CH,-CH,-O-C,H,), des Methyl-didthylol-amins iiberfiihren und 
diesen durch Erhitzen mit 25-proz. Salzsiure (Ahnlich Gleichung X auf 


_ §. 1466) in Methylmorpholin verwandeln. Durch Erhitzen mit Jodwasser- 


stoffsiure und Ammoniumjodid auf 240° wird Methylmorpholin in Methy]- 
jodid und Morpholin zerlegt. In kalter atherischer Lisung mit Brom- 
cyan behandelt, wird es so gut wie vollstiandig im Sinne der Gleichung: 


_/CH, - CH, 
U7 OH,- CH 


_7 CH, : - CH, 


>>0 + BrCN =, CH,-N "\O-CH,-CH,-Br.  (Y) 


CN 


CH,-N. 


aufgespalten; vergleicht man dieses Verhalten mit demjenigen des N-Methy]- 
piperidins gegen Bromcyan (s. S. 818), so ergibt sich, daB der Morpholin- 


_Ring leichter gespalten wird als der Piperidin-Ring (vgl. dazu S. 1485). 


Durch Anlagerung 1éBt sich N-Methyl-morpholin in quartaére Verbin- 
dungen iiberfiihren; am Beispiel des Bromessigsiureesters ist durch Messungen 
gezeigt worden‘, da die Anlagerung sich erheblich langsamer vollzieht als beim 
N-Methyl-piperidin. Das durch Vereinigung mit Methyljodid gebildete N- Dimethyl- 
morpholiniumjodid® gibt in Wasser mit Silberoxyd eine stark alkalisch re- 
agierende Losung, die bei der Destillation den Vivyl-6-dimethylaminodthyl-ather 
(Bd. I, Tl. IL, S. 277) liefert (vgl. dazu Bd. I, Ti. I, S. 912). 

_ 2.6-Dioxy-morpholin® liegt wahrscheinlich als salzsaures Salz in dem Stoff 
vor, der aus Diacetalylamin durch kalte konz. Salzsiure gebildet wird (s. Bd. I, Tl. II, 
S. 1077, Formel I) und mit Hydroxylamin in der Kilte glatt Pyrazin liefert (s. 


1 L, Knorr, Brownspon, B. 35, 4474 (1902). 
* Vel.: L. Knorr, B. 22, 2094 (1889). A. 301, 7ff. (1898). — GasrieL, Sretz- 


neR, B. 29, 2386 (1896). — L. Knorr, Brownspon, B. 35, 4472 (1902). — Lurr, 


B. 38, 4047 (1905). 

5 L. Knorr, B. 22, 2085, 2090 (1889). A. 301, 10 (1898). — Marcxwa tp, 
Cuan, D.R.P. 120047 (C. 1901, I, 1074). — Crarxe, Soc. 101, 1799, 1808 (1912). — 
v. Braun, Z. Kéuter, B. 51, 255 (1908). 

4 Crarke, Soc. 101, 1790 (1912). 

5 L. Knorr, B. 22, 2091 (1889). — L. Knorr, Marrues, B. 32, 736 (1899). 

~ 6 TL, Wotrr, Mareure, A. 363, 173ff., 203 (1908). — Uber 4-Methyl-6- 


. athoxy-morpholin s. L. Knorr, B. 32, 729 (1899). 
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Bd. II, Tl. Ill, 8. 1849, Gleichung E). Beim Einleiten von Schwefelwasserstoff in 
seine kalte salzsaure Lésung bildet sich 2.6-Dioxy-thiomorpholin (s. S. 1488). 

Zum 4-Methyl-2-oxo-morpholin! (N-Methyl-c-morpholon) ge- 
langt man vom Sarkosin (Bd. I, Tl. IJ, S. 750) durch Vereinigung mit 
Athylenoxyd und Abspaltung von Wasser aus dem Vereinigungsprodukt 
(N-Athylol-sarkosin): 


CH,-CO-OH ) -CH,-CO-OH 
NaS ete th sl Sat OH EN = 2 
ie CH,—CH, * “CH, - CH, -OH 
Erhitzen CH,- CO- 
————>  OH;- iis Shree |? 
* NOH, CH BS 


Es ist ein klares, leicht bewegliches Ol, siedet unter 755mm Druck 
bei 233°, riecht pyridinahnlich und verhalt sich wie ein Lacton, indem 
es in wiBriger Lésung ziemlich rasch zum N-Athylol-sarkosin wieder 
aufgespalten wird, wobei die anfangs stark alkalische Lésung neutral wird. 
OC-NH-CO 
H,C—O—CH, 
Imid der Diglykolsiure® (Bd. I, Tl. Il, 8. 548) vor, das sich bei der Destillation 
von saurem diglykolsaurem Ammonium bildet, in Nadeln krystallisiert, bei 142° 
schmilzt, sich bei 14° in ca. 57 Tin. Wasser lést und durch Kochen mit tiber- 
schiissigem Kalk wieder zu Diglykolsiure aufgespalten wird. 


Ein Dioxo-Derivat — 3.5-Dioxo-morpholin — liegt in dem 


IV. Paroxazin in einseitiger Kundensation 
mit Kohlenstoffringen. 


Das Benzoxazin-(1.4) (Benzo-paroxazin) — Formeln III° (s. u.) 
— ist noch nicht bekannt*: 


(4) 


(5) NH N 
Ill) fol eka ac b ea bie 
ZW. ; 
i Bag \ CH (2) NO _ CH 
(8) O O 
(1) 
Sein 3-Phenyl-Derivat — 3-Phenyl-benzoparoxazin® — entsteht aus den 


{o-Nitro-phenylj-phenacyl-iither durch Reduktion mit Zinnchloriir ‘und Salzsiure: 


NO, CO-C,H NH, CO-C,H 
C H eae 2 Pi Arak > 1 2 - 6**5 
SAE CHK én: 
—H,0 N:C-C,H 
Bee Re I C,H, git (A) 


2s a a O—CH, 


' E. Knorr, A. 307, 199. (1899). 

* Heintz, A. 128, 134 (1863), — Worrz, A. ch. [3] 69, 349 (1863). 

* Uber eine andere (nicht empfehlenswerte) Bezifferung s. L. Knorr, B. 22, 
2097 Anm. (1889). 

: Uber ein Homologes vgl.: Srozrmer, Brockernor, B. 30, 1641 (1897). — 
W. Konia, J. pr. [2] 88, 218 (1913). ; 

® Letimann, Donner, B. 23, 173 (1890). 
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Es krystallisiert aus warmem Wasser in weifen Blattchen, schmilzt bei 102° 
bis 103° und verbreitet dabei einen angenehmen orangeartigen 'Geruch. In konz. 
Salz- oder Schwefelsiure lést es sich mit roter Farbe, die beim Verdiinnen in Gelb 
umschlagt; durch Zusatz gréBerer Mengen Wasser ‘wird es zum Teil aus der sauren 
Lésung wieder ausgeschieden. 

Sein Bz-Dihydrid ist Phenmorpholin genannt worden. Diese 
Verbindung’, die in ihrer Struktur dem Tetrabydrochinolin (vgl. S. 942 ff.) 
verglichen werden kann und ihm ‘tatsichlich im Verhalten ahnelt, erhalt 
man aus o-Amino-phenol und Glykolchlorhydrin (Bd. I, TI. II, 8. 196) 
auf folgendem Wege: 


NH, -_+ Cl-CH,-CHs-0H NH-CH,-CH,-OH Erhitzen 
cic: ie GeO VE mat paashendiog? 
OH SO rane 
NH—CH. Kochen mit NH- CH, 
C,H. cgay > OH ‘ (B) 
GeO Oly -OL a> ann eae *-0—CH, 


Sie stellt ein farbloses, leicht bewegliches Ol dar, siedet bei 268° (korr.) und 
firbt sich am Licht bald rot. Sie ist gegen Oxydationsmittel sehr empfindlich, 
reduziert Goldchlorid in der Kalte, ammoniakalische Silberlésung in der Warme (vgl: 
dazu §. 945—946) und kuppelt mit Diazoverbindungen der Benzol-Reihe zu roten 
Azofarbstoffen (vgl. S. 943, 962). 


Recht ausfithrlich untersucht ist das Phenmorpholon? (Phen-f- 
morpholon), das analog-Formelreihe A (S. 1468) aus [o-Nitro-phenoxy]- 
essigsaure O,N-C,H,-O-CH,-CO-OH durch Reduktion mit Hisenfeile und 
Essigsaure gewonnen wird und in seinem Verhalten Desmotropie zwischen 


_-NH-CO | N: C(OH) 
IVa) C, 1 heen CH, 9 IV b) C.H, O—CH, 
den Formeln des 3-Oxo-benzoparoxazin-dihydrids-(2.3) (s. o. IVa) 
und des 3-Oxy-benzoparoxazins (IVb) erkennen 1aBt. 


Es krystallisiert aus Alkohol oder heiBem Wasser in farblosen Nadeln, schmilzt 
bei 169° und sublimiert schon vorher. Beim Erwarmen mit starker Kalilauge wird 
es zum Kaliumsalz der [o-Amino-phenoxy|-essigsdure aufgespalten, aus dessen Lésung 
es durch Siuren wieder abgeschieden wird. Bei der elektrolytischen Reduktion 
dagegen erfolgt Ringsprengung peben dem Sauerstoffatom; denn es entstehen o-Acet- 
amino- und o-Athylamino-phenol. — Das durch Natriumalkoholate erhiiltliche 
Natriumsalz des Phenmorpholons gibt mit Alkylhaloiden Alkyl-Derivate, die erst 


1 L. Knorr, B. 22, 2085, 2086, 2095 (1889); 32, 732 (1899). — Uber ein 
Homologes s.: Stoermer, Brockernor, B. 30, 1632, 1637 (1897). —  Srorrmer, 
M. Franke, B. 31, 752 (1898). 

2 Frirzscue, J. pr. [2] 20, 288 (1879). — Tuare, J. pr. [2] 29, 176, 178, 187 
(1884). — Ascuan, B, 20, 1523 (1887). — Duparc, B. 20, 1942 (1887). — WuereE.er, 
Barnzs, Am. 20, 555 (1898). — Lees, Sueppen, Soc. 838, 750 (1903). — S. auch 
vy. Wattner, Dammetmeyer, J. pr. [2] 92, 120 (1915). 

Homologes: Biscuorr, B. 33, 930, 1593 (1900). 

Ubex ein Homologes des Phen-o-morpholons([2-Oxo-benzo-paroxazin- 
. dihydrids-(2.3)] s. Biscuorr, B. 30, 2927 (1897). 
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bei lingerem Kochen mit starker Salzsiure gespalten werden und hierbei N-Alkyl- 
amino-phenole liefern, also N-Alkyl-phenmorpholone sind und sich von der Formel IVa 
ableiten. Dagegen erhilt man durch Umsetzung des Silbersalzes mit Alkylhaloiden 
O-Alkyl-Derivate (Alkoxy-benzoparoxazine entsprechend IVb), die schon mit kalter 
verdiinnter Salzsiure augenblicklich das Phenmorpholon zuriickliefern und mit 
Aminen leicht im Sinne folgender Gleichung reagieren: 

N:C-OR UN: C-NH-R’ 


CH Gu, + HN-R’ = R-OH + CBC 4 Guy 


(C) 
Von den Verbindungen, welche den Oxaxin-Kern mit Naphthalin ein- 
seitig kondensiert enthalten}, sei das ,,Naphthalanmorpholin“? (Naph- 
thoparoxazin- hexahydrid) erwahnt, das aus 1.2.3.4-Tetrahydro- 
naphthylen-oxyd-(2.3) und Athylolamin gewonnen worden ist: 
CH, CH, NH 


4 We SCH 9 tBsN:Cie-Ob-OF i mie “oan 
CH CH, -OH 


CH~ 
IW Sn 
NG, OH, H 
CH, . NH 
- = ,0 Ay Son-™ os, 
CH CH. (D) 
CH, 6 


Es schmilzt bei 62—63° und siedet bei 312° unter 754mm Druck. Im Gegen- 
satz zum Phenmorpholin (s. S..1469) enthilt es den Oxazin-Ring in vollstindig | 
hydriertem Zustand; demgemiéB ist es stark Deniaoh und wenig empfindlich gegen 
Oxydationsmittel. 

In ahnlicher Weise ist man durch Kombination von Athylenoxyd 
mit Amino-campher zu Verbindungen gekommen, welche den Oxazin- 
Ring mit dem Camphan-System kondensiert enthalten®, z. B.: 


NH 
H,C-C(CH,)—C~ “CH, 
Vv) C(CHs), »,Camphen-morpholin®. 
H,C-C ~ CH, 
6) 


VY. Paroxazin in beiderseitiger Kondensation mit 
je cinem Benzolkern 
(Phenoxazin und seine Abkémmlinge). 


Das Dibenzo-paroxazin wird im Anklang an das 4hnlich ge- 
baute Phenazin (Dibenzo-pyrazin, s. S. 1388, 1392) heute meist Phen- 


' Vgl.: Srozrmer, M. Franxe, B, 31, 759 (1898). — Lexs, Sueppen, Soc. 83, 
750. (1903). 

2 L. Knorr, B. 32, 742 (1899). A, 307, 171 (1899). D.R.P. 105498 (C. 1900, 
I, 738). 

° Dupen, A. 307, 187 (1899). — L. Knorr, D.R.P. 105498 (C. 1900, I, 738). 
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oxazin’ — von manchen Autoren Phenazoxin — genannt. Es ist 
zuerst 1887 von BernrusEN durch” langes Erhitzen von Brenzcatechin 
mit o-Amino-phenol auf ca. 260° dargestellt worden: 


CHG t told = 80+ OR. SOR. ay 
In guter Ausbeute laBt es sich durch Erhitzen von o-Amino-phenol mit 
salzsaurem o-Amino-phenol gewinnen. LEs krystallisiert aus Benzol in 
fast farblosen Blattern, schmilzt bei 156°, geht beim Destillieren gréBten- 
teils unzersetzt iiber und lést sich leicht in Alkohol und Benzol, weniger 
leicht in verdiinntem Alkohol. Seine Benzol-Lésung fluoresciert deutlich 
violett. Durch Kochen mit Essigsiureanhydrid liefert es ein farbloses 
Acetylderivat C,,H,ON(CO-CH,) (Schmelzp.: 142°), dessen farblose 
Lésungen nicht fluorescieren. 

Der Vergleich mit dem Phenazin trifft nicht ganz zu. Denn die 
Formel des Phenazins weist, wenn sie ohne Parabindung, also chinoid 
geschrieben wird (vgl. S. 1392), 7 Doppelbindungen auf (s. u. VI), wahrend 
diejenige des Phenoxazins (VII) nur 6 Doppelbindungen enthalt. Das 
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Phenoxazin ist daher in seinem Sattigungszustand eigentlich dem Phen- 
azindihydrid (S. 1395) zu vergleichen. 

Dies ist besonders fiir die Beziehung des Phenoxazins zu den unten 
zu schildernden Farbstoffen zu beachten, die durch Einfiihrung von 
Wasser- oder Ammoniak-Resten in den Kern entstehen und in ihrer 
Struktur durchaus den Farbstoffen der Phenazin-Gruppe gleichen. Nicht 
die Farbstoffe, sondern deren Leukokérper entsprechen in ihrer Zu- 
sammensetzung Oxy- oder Amino-Derivaten des Phenoxazins?. 

Die Sattigungsstufe der Farbstoffe dagegen findet sich in den 
Phenazoxoniumsalzen* vom Typus VIII (S. 1472; zur Schreibweise der 
Formeln vgl. S. 1389). KrnaMmann ist es gelungen, die Existenz dieser 
Salze (vgl. S. 1455), welche den Phenazoniumsalzen (8. 1393) entsprechen, 


1 Berntusen, B. 20, 942 (1887). — Kenrmann, A. 322, 9 (1902). — Kenrmann, 
Saacer, B. 36, 477 (1903). — Kxurmann, New, B. 47, 3107 (1914). — Homologe: 
Kenruann, A. 322, 17, 18 (1902). 

2 Vgl. dazu: Nierze1, Dietze, Micxrer, B. 22, 3037 (1889). — Kenrmann, 
A. 322, 6 (1902). 

° Kenrmwann, A. 322, 5, 11, 20 (1902); 414, 157 (1916). — Kearmann, Saaasr, 
B. 35, 341 (1902). — Kearmann, Bovusis, B. 50, 1662 (1917). — Kenrmann, Sanvoz, 
B. 50, 1668, 1670 (1917). — Vgl. Basyer, B. 38, 584 (1905). — S. auch Divruey, 
B. 58, 265 (1920). 
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nachzuweisen. Ihre farbigen Lésungen bilden sich, wenn man Phen- 


oxazin in saurer Lésung mit Oxydationsmitteln — z. B, Eisenchlorid 
N N 
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oder Hydroperoxyd — behandelt. Sie sind freilich sehr unbestandig; 
etwas bestandiger sind die Dimethyl-phenazoxoniumsalze, welche in jedem 
Benzol-Kern parastandig zum Stickstoff je ein Methyl enthalten. 

In fester Form ist das Phenazoxonium-perchlorat C,,H,NO-CIO, isoliert 
worden, das braune Krystallchen darstellt und sich in konz. Schwefelsdure (unter 
Bildung eines zweisdurigen Phenazoxoniumsalzes, vgl. S. 1474) mit griinlich gelber 
Farbe lést; auf Zusatz von Eis nimmt diese Lésung zunichst die weinrote Farbe 
des einsdurigen Phenazoniumsalzes an und wird dann unter Zersetzung rotviolett. 

Der sicherste Nachweis, daB in jenen farbigen, durch Oxydation 
von Phenoxazin erhaltenen sauren Lisungen Salze vom Typus VIII an- 
zunehmen sind, wird durch ihre Reaktionsfahigkeit gegeben; denn wie 
die N-Phenyl-phenazoniumsalze zeigen sie gegen Amine das Verhalten 
chinoider Kérper (vgl. 8. 1394—1395). So erhalt man z. B., wenn man 
eine alkoholische Phenoxazin-Lésung mit salzsaurem Anilin versetzt und 
dann mit Kisenchlorid oxydiert, das Eisendoppelsalz des wohlkrystallisier- 
baren blutroten Anilin- Pontes IX (s.0.). Vgl. ferner 8.1475 die Bil- 
dung des Phenoxazons. 


Fiir die Benennung der Phenoxazin-Derivate wird im Folgenden 
das Bezifferungsschema X (s. u.) benutzt, welches dem Grundsatz gerecht 
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wird, daB Sauerstoff als Hetero-Atom in seinem EinfluB auf die Be- 
zifferung den Vorrang vor Stickstoff besitzt (vgl. S.35—36). Es mu8 
aber darauf aufmerksam gemacht werden, daB leider in der Original- 
Literatur meist abweichend davon — nimlich entsprechend XI — be- 
ziffert wird. 

Kiner bemerkenswerten Bildungsweise wegen ist zunachst das 2.4- 
Dinitro-phenoxazin' zu erwahnen. Man erhalt es mit guter Aus- 
beute aus Pikrylchlorid und o-Amino-phenol in Alkohol bei Zusatz von 


' Turpin, Soc. 59, 721, 722 (1891). — Uximann, Sant, B. 44, 3781, 8735 (1911). 
— Misstin, Bay! Hely. 2, 295 (1919). 
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alkoholischem Kali. Als Zwischenprodukt ist hierbei das 2.4.6-Trinitro- 
2’-oxy diphenylamin (Pikrvlamino-phenol) anzunehmen: 


ea NO, NH NO, 
SA Oe ie (eae sr Os 
| | | = HCl + im a , (F) 
os RS Ne, ZN NO 
OH HO ON 


das in der Tat aus den Komponenten hergestellt werden kann, wenn man 
in Benzol-Lésung’ arbeitet, und durch Kochen mit Alkali augenblicklich, 
durch Stehen mit kaltem Alkali allmahlich unter Abspaltung von 
salpetriger Saure das Dinitro-phenoxazin ergibt: 


ee i 
ene ee) eS =HNO,=[ | | (G) 
HO O,N 


Diese von Turpin aufgefundene Reaktion hat sich einer groBen Ver- 
_allgemeinerung! fahig erwiesen (vgl. z. B. S. 1494). 
‘ Dabei haben sich merkwiirdige Unterschiede in der Fahigkeit der verschieden 
substituierten 2-Nitro-2’-oxy-diphenylamine zum Ringschlu8 ergeben. So werden von 
den drei Verbindungen: - : 
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die erste (XII) nicht, die beiden anderen (XIII u. XIV) aber glatt durch Alkali in 
Phenoxazin-Derivate iibergefihrt. 

2.4-Dinitro-phenoxazin krystallisiert aus Nitrobenzol in braunen Nadeln, 
schmilzt bei 215°, ist in kaltem Alkohol schwer ldslich und wird von siedendem 
Benzol oder Eisessig mit tiefroter Farbe aufgenommen. In verdiinnten Sduren ist 
es unléslich. Die kalte alkoholische Suspension gibt, mit wenig Alkali versetzt, 
eine violette Lésung, aus der verdiinnte Schwefelsiiure (oder viel Wasser) das freie 
Dinitro-phenoxazin wieder als braunen Niederschlag fallen. Durch siedendes Essig- 
siureanhydrid wird es nicht verandert. 


1 Vgl.: Axtienceseiisca. r. Aniinrasr., D.R.P. 200736 (C. 1908, II, 839), — 
Unimann, A. 366, 80 (1909). — Uxtmann, Sanf, B. 44, 3730 (1911). — Missin, Bac, 
Helv. 2, 285 (1919). 


Mrven-Jacosson, org. Ch. IIs. (1. u. 2. Auf.) 93 (Juli 1920) 
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Das isomere 2.7-Dinitro-phenoxazin: (Begriindung der Stellung 
s.u.), gewinnt man, wenn man Acetyl-phenoxazin in Kisessig nitriert 
und darauf durch alkoholisches Alkali die Acetylgruppe abspaltet. 

Es zeigt keinen scharfen Schmelzpunkt, sondern zersetzt sich etwas oberhalb 
200° langsam. In alkoholischer Natronlauge lést es sich mit schén malachit- 
griiner Farbe. 

Durch Reduktion mit Zinnchloriir und Salzsiure’ erhalt man aus 
diesem Dinitro-phenoxazin einen Leukokérper, durch dessen Oxydation 
mit Luft ein den Toluylenrots (S. 1401—1402) entsprechender Farbstoff 
der Phenoxazin-Reihe entsteht. Man erhilt den gleichen Farbstoft in 
schlechter Ausbeute bei der Oxydation von Oxy-p-phenylendiamin mit 
Luft. Diese Bildung: 


H, 


N 
cH ; [cece 
2 +0 =, NH, +2H,0 + (H) 
pe Se gb See NH; 


beweist die 2.7-Stellung der beiden stickstoffhaltigen Reste im Phen- 
oxazin-Kern. Mit verdiinnten Siuren gibt der Farbkérper violette, stark 
rot fluorescierende Lésungen, in denen man auf Grund spektroskopischer 
Analogieen (vgl. dazu 8S. 1404) einsiurige Salze des 7-Amino-phen- 
oxazims? vom parachinoiden Typus XV (s. u.) annehmen darf; diese 
Lésungen fairben tannierte Baumwolle veilchenblau an. In konzen- 
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trierteren Siuren sind zwei weitere Salzreihen erkennbar: zweisdurige 
(dichroitisch, schmutzig blaugriin mit roter Durchsicht) und mehrsiurige 
(triib dunkel-kirschrot), fiir die zum Teil orthochinoide, vom 2.7-Di- 
amino-phenoxazonium abgeleitete Formulierung (wie etwa XVI) in 
Betracht zu ziehen ist. 

Bei der spektroskopischen Untersuchung dieses Farbstoffs und anderer Farb- 
stoffe der Phenoxazin-Gruppe hat sich die interessante Tatsache heransgestellt, daB 


1 KenrmMann, Saacer, B. 36, 475 (1903). 

* Kenrmann, Saacer, B. 36, 479 (1903). — Kenemann, Gresty, B. 42, 347 
(1909). — Keurmann, Portawsxi, B. 42, 1275 (1909). — Keurmann, Havas, Granp- 
mouain, B, 47, 1885, 1893 (1914). — Kenrmann, Sanpoz, B. 50, 1680, 1682 (1917). 

Uber Amino-Derivate der Phenoxazin-Reihe vgl. ferner: Keurmann, B. 32, 2601 
(1899). A, 322, 13, 14, 22ff. (1902), — Boérnsrein, B. 48, 2380 (1910). — Laveran, 
Roupsky, C. r. 153, 226, 916 (1911). — Keurmann, Liwy, B. 44, 3006 (1911). — 
Kesemann, Bovsis, B. 50, 1665 (1917). — Keurmann, Sanpoz, B. 50, 1669, 1671 
(1917). — Missuin, Bau, Hely. 2, 300, 302, 805, 308 (1919), 
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im Ultraviolett die Absorption so gut wie ausschlieBlich durch das Phenoxazin- 
Skelett beeinfluBt wird, aber nicht durth die substituierenden Gruppen. Ob ein’ 


oder zwei eearnanialcieate im Molekiil sind, ob die Ammoniakreste alkyliert oder 
aryliert sind, ob mehr oder weniger Siuremolekiile gebunden werden, stets findet 
man ideutisohe Ausliéschungen: eine Hauptbande mit Maximum bei 265 uu und eine 
Nebenbande 285 uu. 

Oxydiert man 2-Amino-5-dimethylamino-phenol mit Luft in essig- 
saurer Lésung, so erhalt man analog Gleichung H (S. 1474) das’ Tetra- 
methyl-Derivat! des eben beschriebenen Farbstofis, das aus der Lésung 
durch Natriumnitrat als Nitrat C,,H,,ON,-NO, + H,O (7-Dimethy]- 
amino-N-methylphenazoxim-methylnitrat, Formel XVII, s. u.) 
in metallgriinen Nadeln ausgeschieden wird. Dieser Farbstoff farbt 
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tannierte Baumwolle blau, etwas griimer als das Methylenblau, der ent- 
sprechende Farbstoff der Thiazin-Reihe (s. S. 1496). 

Homolog damit ist das im Handel befindliche Capriblau® GON, das als 
sehr lichtechter Farbstoff geschatzt wird, aber sehr teuer ist. Es wird durch 
Kondensation von salzsaurem Nitroso-dimethylanilin mit »-Didthylamino-p-kresol 


a4 2) 
C,H,(CH,) (OH) oN (C,H), dargestellt. 
Der Benennung? dieser Farbstofte wurde oben fiir ihr Chromogen 
(Formel XVIII, s. 0.) die Bezeichnung Phenoxazim zugrunde gelegt, 


welche der in der Phenazin-Reihe fir das entsprechende Chromogen be- 


nutzten Bezeichnung ,,Phenazim“ (8. 1399) analog ist. 
Demzufolge wird das Chromogen, das an Stelle.der Imidgruppe 


Sauerstoff enthalt, — XIX (s.u.) — Phenoxazon genannt (vgl. dazu 
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§.1417). Man erhalt es ziemlich glatt, wenn man Phenoxazin in kaltem 
Hisessig mit Eisenchlorid oxydiert und die so entstehende Lésung eines 
Phenazoxoniumsalzes (vgl. S.1471—1472) durch siedendes Wasser zersetzt. 

Die Verbindung‘ krystallisiert in goldbraunen Blittchen, schmilzt bei 216° bis 


1 Miurav, Untmann, A. 289, 119 (1896). — Kenrmann, Porrawsni, B. 42, 
1276, 1277 (1909). — Keurmann, Havas, Granpmovain, B. 47, 1885, 1894 (1914). 


2 Lronnarvt & Co., D.R.P. 62367, 63238, 69820, 71250 (Frox. 3, 382, 383, 386). 


— Mostav, Kummer, Kautz, C. 1902, II, 377, 458. — Herzoe, Pororzxy, Ph. Ch. 
87, 484 (1914). — S. ferner Leonnarpt & Co., D.R.P. 68557, 68558 (Frou. 3, 384). 
8 Vgl.: Moutav, B. 25, 1055 (1892). — Nuerzxi; Bosst, B. 25, 2994 (1892). — 
Méutav, Untuann, A. 289, 109 (1896). 
4 Keurmann, Saacer, B. 35, 341 (1902). — Keurmann, A, 414, 164 (1916). 
93* 
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217° und lést sich leicht in Benzol, sehr wenig in kaltem, ziemlich gut in sieden-_ 
dem Wasser mit orangeroter Farbe. 

Das 7-Oxy-Derivat des Phenoxazons (Formel XX, 8. 1475) ist, wie 
Nrerzkr gezeigt hat, ein von WxsEusky entdeckter Farbstoff — Reso- 
rufin! —,°zu dem man durch die Kinwirkung salpetrigsiurehaltiger 
Salpetersiiure auf Resorcin gelangt; es bildet sich hierbei zunachst 
Resazurin C,,H,O,N, das beim Erhitzen fir sich oder mit konzentrierter 
Sdliwefeiet ure in Resotatn C,,H,O,N iibergeht. Das Resorufin entsteht 
ferner z. B. durch Kinwirkung von Nitrosoresorcin, Nitrosophenol oder 
Chinon-bis-chlorimid auf Resorcin in schwefelsaurer Lésung. Es ist 
durch die schén rosenrote Farbe und prachtvolle Fluorescenz seiner 
alkalischen Lésung ausgezeichnet. Bei der Reduktion mit saurer Zinn- 
chloriir-Lisung gibt es das farblose Hydro-resorufin C,,H,O,N (2.7- 
Dioxy-phenoxazin), das durch ein Triacetyl-Derivat gekennzeichnet 
ist und an der Luft in-sodaalkalischer Lésung wieder zu Resorufin re- 
oxydiert wird. 

Das mit dem Resorufin isomere 3-Oxy-phenoxazon? (,,0xy-benzolazox- 
indon“) entsteht in geringer Ausbeute neben anderen Produkten durch Oxydation 
_von salzsaurem o-Amino-phenol mit Kisenchlorid ‘auf dem Wasserbade. Auch kann 
man es durch Kondensation von 2.5-Dioxy-benzochinon mit o-Amino-phenol be- 
reiten: 


; N 
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— eine Reaktion®, die sich verallgemeinern li8t und der Synthese von 2-Oxy- 
phenazon aus Dioxychinon und o-Phenylen-diamin (S. 1418, Gleichung B) analog 
ist. Umgckehrt zerfallt es beim Erwirmen mit Natronlauge in Dioxychinon und 
o-Amino- phenol. 

Recht glatt lassen sich die N-Monoalkyl-Derivate des o-Amino-phenols zu 
N-Alkyl-Derivaten einer desmotropen Form dieses Oxy-phenazons — des Phenoxazin- 
o-chinons — oxydieren*. Unter Abspaltung von Alkylamin entstehen bei Anwendung 
von Kaliumdichromat oder Kaliumferricyanid die N-Alkyl-phenoxazin-chinone- 
32.5) 52. Bs 

CH, 


CH,-HN-~ 0=-~S 
2 | 80'S ae >) + cH, -NH, + 2H,O,  (K) 
HOA J L 


" Nierzkr, Dietze, Micxier, B, 22, 3020 (1889). — Nuerzkr, Micxurr, B. 23, 
718 (1890). — Kerurwann, A. 372, 305, 352 (1910) — S. auch Nierzar, B. 24, 
3366 (1891). 

? DirrvotpEr, B. 35, 2817 (1902). 

* Keurmann, Messinczr, B. 26, 2375 (1893). — Kenrmann, Biran, B. 29, 
2076 (1896). 

* Dizpvotper, B. 31, 495 (1898); 32, 3520 (1899). 
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die durch warme starke Natronlauge in Dioxychinon und N-Alkyl-o-amino-phenole 
zerlegt werden. " 

‘Durch passende Oxydation von -o-Amino-phenolen kann man zu 
Amino-Derivaten von Phenoxazonen gelangen!. So entsteht aus dem 
o-Amino-phenol selbst durch Behandlung mit Chinon in heiBem Alkohol 
oder mit Quecksilberoxyd in heiBem Benzol das 3-Amino-phenoxazon 
_(Formel XXI, s.u.), das violette Nidelchen vom Schmelzp. 250° dar- 
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stellt. Dieser Vorgang erinnert an die Bildung von 2.3-Diamino-phenazin 
(Amino-phenazim) und 2-Amino-3-oxy-phenazin aus o-Phenylen-diamin 
(s. 8. 1391, 140v). 

E Er kénnte auch zum Oxy-phenoxazim XXII fithren. Doch ist die Verbindung, 
wie man es. nach Formel XXI erwarten muB, alkaliunléslich, besitzt basischen 
Charakter und reagiert mit Aldehyden nach Art der primiren Amine. Beim Er- 
hitzen mit salzsaurem o-Amino-phenol auf 150—180° liefert sie ‘T'riphendioxazin: 


OH | H,N-7>=NW 


C,H vag Oe | C,H, 4 
2 6 *\NH, 08 5y40~ s 
ee SEN 
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Durch lingeres Kochen mit 50-proz. Esvigsiure wird sie in 3-Oxy-phenoxazon 
(S. 1476) ittbergefiihrt. 

- Die fiir die Farberei bedeutungsvollsten Farbstoffe der Phenoxazin- 
Reihe enthalten das Chromogen Phenoxazon zugleich durch Hydroxyl, 
Alkylamino und teilweise auch durch Carboxyl substituiert. Sie werden 
unter der Bezeichnung ,,Gallocyanin“-Farbstoffe zusammengefaBt, 
weil ihr altester und heute noch wichtigster Vertreter im Hinblick auf 
seine Darstellung aus Gallussiure und die blauviolette Nuance seiner 
Firbungen den Namen Gallocyanin? erhalten hat. Er wird durch Kin- 


1 Zincke, Hepesranp, A. 226, 60 (1884). — Méuvav, B. 25, 1057 (1892). — 


O. Fiscuer, Jonas, B. 27, 2784 (1894). — O. Fiscuer, Herr, B. 28, 297 (1895). — 
Dierotper, B. 29, 1758 (1896); 35, 2819 (1902). — Kearmann, B. 39, 134 (1906). 

S. auch: Henrrcu, B. 30, 1107 (1897). — Henricu, Scuierenserc, J. pr. [2} 
70, 329, 365 (1904). — Henricn, Rorers, B. 41, 4210 (1908). 

Uber 5.7-Diamino-phenoxazon s. Keurmann, A. 322, 30 (1902). 

Uber 7-Dimethylamino-1-oxy-phenoxazon (Pyrogallin, entcarboxy- 
liertes Gallocyanin) s. Keurmann, Beyer, B. 45, 3339, 3341 (1912). 

2 Kicuun, D.R.P. 19580 (Faroe. 1, 269). — Nrerzxi, R. Orro, B. 21, 1740 (1888). 
— Nierzx1, Bossi, B. 25, 2994 (1892). — Kenrmany, A. Beyer, B. 45, 3338 (1912). 

Uber Gallocyanin-Farbstoffe und abnliche Farbstoffe s. auBcr den im Folgen- 
den speziell zitierten Patenten und Abhandlungen noch z. B.: GEsELLSCH. F. CHEM. 
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wirkung von salzsaurem Nitroso-dimethylanilin auf Gallusséure in methyl- 
alkoholischer Lésung dargestellt: 


CO,H 
| 
a eee 
HO-\ 0H L EN(CH,), 
OH 
CO,Hy 
| " 
(ore . 
= H,0O +H, + (M) 
2 2 Oke _7~N(CH3) 
oH Y 


Kocuurn entdeckte ihn 1881 durch diese Reaktion; Nrerazxi und Orro 
‘stellten 1888 seine Zusammensetzung fest und sprachen ihn als Phen- 
oxazin-Derivat an. Rationell ist er entsprechend seiner in obiger Glei- 
chung M benutzten Formel als 7-Dimethylamino-1l-oxy-phenox- 
azon-carbonsiure-(4) zu bezeichnen. Er ist ein Beizenfarbstoff, 
der auf chromgebeizter Wolle und Baumwolle sehr licht- und wasch- 
echte blauviolette Farbung gibt und im Kattundruck viel verwen- 
det wird. 


Gallocyanin’ scheidet sich aus Xylol in metallisch griinen Krystallkérnern ab, 
lést sich in kaltem Wasser nich., dagegen in siedendem etwas mit blauer Farbe. 
Mit wenig’ J.auge erhilt man blaue, mit mehr Lauge violette Lésungen; beim Er- 
warmen mit tiberschiissiger Lauge erfolgt langsame Zersetzung unter Entwicklung 
von Dimethylamin. Anhydridhaltige Schwefelsiure gibt eine rote Lésung, die durch 
Wasserzusatz erst blau, dann rot wird. 


Sowohl durch Modifikationen der Bildungsreaktion, wie durch weitere 
Umwandlungen des Gallocyanins und seiner Abkémmlinge hat man neue 
Farbstoffe hergestellt, von denen eine betrichtliche Zahl sich im Handel 
befindet. Teils enthalten diese das Carboxyl in verainderter Form, teils 
ist das Carboxyl bei ibrer Bildung abgespalten. Sie werden geachitzt, 


Inv, D.R.P. 50998 (Frou. 2, 169); 293556 (C. 1916, IT, 440); 296543 (©. 1917, I, 
548). — Duranp, Huavenin & Co., D.R.P. 54114 (Frov. 2, 170); 56991, 57459, 64387, 
65000, 69546 (Frpt. 3, 365—368); 86415, 87935, 88084 (Frou. 4, 486—489, 491); 
92016 (Frou. 4, 492); 79889, 84775 (Frou. 4, 499—500); 104625, 105736, 108550 
(Frou. 5, 335—341); 118393, 118394 (Frox. 6, 495—499); 138420, 138421, 138763 
(Frou. 7, 335—341); 164320, 167805, 171459, 175627, 175628, 178841, 182783 (Froe. 
8, 500—511); 189940, 189941, 192529, 198181, 199846, 201149, 201906, 203145, 
205215, 206465, 207669, 207670, 212918, 214659 (Fro. 9, 234—249):; 266599 (FRDL. 
11, 263); 273685 (Frov. 12, 231). — Kern, Sandoz, D.R.P. 57548, 59134 (Frot. 3, 
368—3870); 117587 (Fro. 6, 494). — Bap. Anitin- v. Sopar., D.R.P. 57938 (Front. 3, 
370). — Corin, D.R.P. 62194 (Frou. 8, 371). — Hoicuster Farsw. D.R.P. 166679 
(Frou. 8, 51%); 252658, 258161 (Frot. 11, 262—264). — Bayer & Co., D.R.P. 188820 
(Frpot, 8,513); 192971, 197683, 198508, 200016, 200074, 200075, 205098, 214063 
(Frou, 9, 249—254). — Hermann & Co., Barrecay, D.R.P. 284877, 286946, 288728 
(Frox. 12, 232234). 
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weil sie als Beizenfarbstoffe verwendbar sind, zugleich aber die Leb- 
haftigkeit der basischen Farbstoffe erreichen und diese an Echtheit 
iibertreffen. 

Von den durch Modifikation des Carboxyls sich ableitenden Farb- 
stofien ist der’ alteste das Prune! — das salzsaure Salz des Gallo- 
cyaninmethylesters, das durch Einwirkung von salzsaurem Nitroso- 
dimethylanilin auf Gallussduremethylester gewonnen wird. Der Gallo- 
cyaninmethylester bildet mit Sturen bestindige, in Wasser leicht 
lésliche Salze; er kann als basischer Farbstoff sowie als Beizenfarbstoff 
zur Erzeugung blauvioletter Farbungen benutzt werden. — Sodann ist 
das Amid des Gallocyanins zu nennen, das aus dem Amid der Gallus- 


‘saure durch Kondensation mit salzsaurem Nitroso-dimethylanilin bereitet 
wird und als salzsaures Salz unter dem Namen Gallaminblau? in den 
_Handel gebracht wird, um als Beizenfarbstoft besonders fir den Kattun- 


druck zu dienen. {hm homolog ist das aus Nitroso-didthylanilin und 
Gallamid hergestellte Célestinblau B%, das chromgebeizte Wolle etwas 
violetter als Gallaminblau: farbt; im Wesentlichen identisch mit dem 
Célestinblau ist wahrscheinlich das Correin RR‘, fiir dessen Darstellung 
man salzsaures Benzolazo-diaithylanilin auf Gallamid einwirken laBt. 


Erhitzt man salzsaures Gallocyanin mit Anilin, so erfolgt Abspaltung 
des Carboxyls, wihrend eine Anilino-Gruppe in das Molekil eintritt.. 
Durch Sulfurierung des so entstandenen Produkts gewinnt man das 
Delphinblau B5, das chromierte Wolle indigoblau anfarbt. — Durch 
Einwirkung von Resorcin auf Farbstoffe der Gallocyanin-Gruppe werden 
die fiir den Kattundruck viel verwendeten Phenocyanine® gewonnen; 
auch bei ihrer Bildung erfolgt Abspaltung von Carboxyl, wenn man vom 
Gallocyanin selbst ausgeht, wabrend bei Anwendung von Prune (s. 0.) 
das Carbomethoxy! erhalten bleibt. 

Weitere Farbstoffe der Gallocyanin-Gruppe sind die Handelsmarken Modern 


Violett N, Modern Blau, Chromocyanin, Tiefblau extra R, Ultracyanin, 


Chromazurin DH usw. 


1 Kern, Sanpoz, D.R.P. 45786 (Frou. 2, 168). — Nierzns, R. Orro, B. 21, 1742 
(1888). — Méarav, Kummer, C. 1902, 1, 940. — Gyeum, Baver, J. pr. [2] 72, 264, 
269, 273 (1905). — Granpmovein, Bopmer, J. pr. [2] 77, 500 (1908). B. 41, 604 
(1908). — Kernrmann, A. Bryer, B. 45, 3340 (1942). 

2 Geiay & Co., D.R.P. 48996 (Frou. 2, 169). — Gyenm, Baver, J. pr. [2] 7 
254, 262 (1905). -— Vgl. Gneum, Gansser, J. pr. [2] 63, 90 (1901). 

$ Vgl.: Gres, Baver, J. pr. [2] 72, 257, 264 (1905). — Granpmovain, Bopmer, 
J. pr. [2] 77, 501 (1908). 

4 Dorann, Huavenin & Co., D.R.P. 76937 (Frou. 4, 485). — Gyenm, Baver, 
J. pr. [2] 72, 258 (1905). — S. auch Doranp, Huavenin & Co., D.R.P. 80434 (Frox. 
4, 489). 

5 Kern, Sanpoz, D.R.P. 55942 (Repu. 2, 172). 

6 Doranp, Huevenin & Co., D.R.P. 77452 (Frou..4, 495). — Moénzav, Kummer, 
C. 1902, I, 939. 
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VI. Weitere aus Paroxazin durch doppelseitige Kondensation mit 
Kohlenstoffringen hervorgehende Systeme. 


Die hier zu besprechenden Stoffe sind analog den in Kapitel 52 
(S. 1421ff) behandelten Pyrazin-Abkémmlingen. 

Wir haben es zuerst mit den ,Naphthophenoxazinen® zu tun, 
welche den Paroxazin-Kern einerseits an Benzol, andererseits an Naphthalin 
kondensiert enthalten, also rationeller als Benzo-naphtho-paroxazine 
oder Benzo-phenoxazine bezeichnet wiirden; sie entsprechen den 
» Naphthophenazinen“ (vgl. 8. 1422). Es erscheinen drei Isomere! méglich: 


NH 
1660 
b] 
1,2-Benzo: phenoxazin 2.3-Benzo-phenoxazin 
(9) 
(8) ~ (10) 


| NH (1) 
IT) a LSE (2) 


3.4-Benzo-phenoxazin? 


Die beiden anguliren Formen (I und III) entstehen nebeneinander beim Er- 
hitzen von 1.2-Dioxy-naphthalin mit o-Amino-phenol im’ Kohlensiure-Strom. Die 
lineare Form (II) wird in gleicher Weise aus 2.3-Dioxy-naphthalin erhalten. 

Von der angularen Form III leiten sich mehrere technisch wich- 
tige Farbstoffe ab, deren Chromogene® durch die Formeln IV und V (s, u.) 
wiedergegeben werden: 

ie 4 Ao 


IV) he cee V) aan 
se awd 


BN et gt 
Naphthophenoxazim-(3) Naphthophenoxazim-(6) 


Das Naphthophenoxazim-(3) — Formel IV, s. 0. — wird durch Einwirkung 
von Chinon-bis-chlorimid auf #Naphthol in alkoholischer Lésung erhalten (analog 
1 Keurwann, NeiL, B. 47, 3102 (1914). — Goxpsrein, Lupwie-Semezircu, Helv. 
2, 655 (1919). 
* Die in Formel III eingetragene Bezifferung ist die in der Literatur iibliche 
[vyl. Keurmann, Gavne, B. 30, 2191 (1897)]. Bei ihr hat man das Vierkernsystem 
zals Ganzes im Auge; sie steht daher nicht in Ubereinstimmung mit dem Namen 
,3- 4-Benzo-phenoxazin“. 
® Nietzk1, Orro, B. 21, 1744 (1888). — Kenran, B. 40, 2071 (1907). — 
A. 414, 161 (1916). — Kenruann, Sanvoz, B. 51, 923 (1918). 
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Gleichung F auf S. 1425). Es ist als freie Base orangefarben, als einsiuriges ‘Salz 
fuchsinrot, als zweisiuriges blaugriin und als dreisduriges blauviolett. — Das iso- 
mere Naphthophenoxazim-(6) — Formel V auf S. 1480 — entsteht durch Konden- 
sation von 2-Oxy-1.4-naphthochinon-imid-(4) (= 4-Amino-1.2-naphthochinon) mit salz- 
saurem o-Aminophenol!: 


ZO SM 
| . ney N 
SF) H,N Za SOS 
Fee (eo es 2 = 2H,0 + (N) 


Als Base zitronengelb, bildet es orangegelbe eiusiurige und purpurrote zweisiurige 
Salze, wihrend die Reihe der dreisiurigen Salze bei ihm fehlt. Dies deutet darauf 
hin, dab es im Gegensatz zu seinem Isomeren keine Tendenz zur Annahme ortho- 
chinoider Struktur (mit vierwertigem Sauerstoff und aminartig gebundenem exstra- 
nuclearen Stickstoff) besitzt. Hiermit stimmt iiberein, daf es gegen salpetrige Saure 
indifferent ist, wihrend das Naphthophenoxazim-(3) sich in stark saurer Lésung di- 
azotieren 1aBt. 

Der ilteste hierher gehdrige Farbstoff wurde 1879 von MELDOLA 
entdeckt und ist friiher nach seinem Entdecker meist Meldolablau2 
oder nach seinem Ausgangsmaterial Naphtholblau genannt worden, 
wihrend er heute im Handel mehrere andere Bezeichnungen — am 
haufigsten wohl Neublau R — fihrt. Er wird durch Einwirkung von 
salzsaurem Nitrosodimethylanilin auf @-Naphthol in alkoholischer Lésung 
gewonnen — ein Vorgang, welcher der Gallocyanin-Bildung (S.1477—1478) 
analog ist. Er stellt das Chlorid von der Formel VI (s. u.) — N-Methyl- 


‘OH 
| 
<a 
Hea aN | Ne 
Wye FR 5 VID se NN pe 


naphthophenoxazim-(3)-chlormethylat-(3) — oder dessen Chlor- 
zinkdoppelsalz dar, lést sich leicht in Wasser mit blauer Farbe und 
farbt Baumwolle, die mit Tannin und Brechweinstein gebeizt ist, 


indigoblau. 


1 Uber Kondensation von 6-Acetamino-1.2-naphthochinon mit o-Amino-phenel 
zu einem Naphthophenoxazin-K6rper s. Kenruann, B. 40, 1964 (1907). 

2 Mexpoza, B. 12, 2066 (1879). Soc. 39, 38 (1881). — Frou. 2, 158. — O. Ni 
Wirt, B. 23, 2247 (1890). D.R.P. 61662 (Frvz. 3, 375). — Cassetra & Co., D.R.P.. 
54658, 56722 (Fapi. 3, 373—375). — Bayer & Co., D.R.P. 59084 (Frox. 3, 376), — 
Nrerzx1, Bosst, B. 25, 2998 (1892). — Gneum, Rise, J. pr. [2] 64, 516 (1901). — 
Hanrzscu, B. 38, 2149 (1905); 39, 158 (1906). — Kenrmann, B. 38, 2961 (1905). — 
Tuorpe, Soc. 91, 335 (1907). — Buenensn, B. 40, 3419 (1907), — Kerunain, Sanpoz. 
B. 51, 927, 928 (1918). 
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' Analog wie Meldolablau aus #-Naphthol, -entsteht -Musearin' — Formel VII 
(S. 1481) — aus 2.7-Dioxy-naphthalin. Es ist ein ,,Oxy-Meldolablau“ und farbt 
tannierte Baumwolle reiner und blaustichiger als Meldolablau. Sein Name ist von 
, der blauen Bliite der Traubenhyazinthe (Muscari brotryoides) abgeleitet. 

Bei der Einwirkung von Aminen auf Meldolablau bilden sich neue Farbstofte 
durch Eintritt eines Amin-Restes in den Naphthalin-Kern. Hierher gehéren das mit 
Hilfe von Dimethylamin gewinnbare Neumethylenblau GG? — Formel VIII 
(s- u.) — und das Neublau B der Formel IX. Letzteres wird aus 6-Naphthol und 
Nitrosodimethylanilin erhalten, wenn man eine gréBere Menge von Nitrosodimethyl- 
anilin anwendet, als zur Bildung des Meldolablaus erforderlich ist; das durch 
Reduktion aus dem Nitrosodimethylanilin gebildete p-Amino-dimethylanilin reagiert 
hierbei weiter mit dem zunachst gebildeten Meldolablau. 


N 
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Sehr schéne Farbstoffe, welche man unter der Bezeichnung ,,Nil- 
blaus‘*? zusammenzufassen pflegt, werden durch Kondensation von salz- 
sauren Nitroso-m-dialkylamino-phenolen mit @-Naphthylamin bzw. N- 
Derivaten des a-Naphthylamins hergestellt, z. B.: 


fe ee 

eas Onc SN ae 

ee eget © 
H,N- HO- _+N(C,H,), H,N 


Mane ca > N(C,H;), ‘SO,H 


Das nach dieser Formelreihe entstehende Nilblau A (,Athylnilblau%) 
farbt tanningebeizte Baumwolle rein blau. Es kann auch durch Ein- 


1 Nierzxr, Bosst, B. 25, 3002 (1892). — Doranpv, Hcacentn & Co., D.R.P. 
79122 (Frou, 4, 493). 

* Cassetta & Co., D.R.P. 54658 (Frou. 2,-373). — In der Formel VIII und 
den folgenden Formeln ist der chinoide Zustand fiir den Benzol-Kern angenommen; 
es kommen aber auch die Formeln mit chinoidem Zustand des Naphthalin-Kerns 
in Betracht. 

® Bap. Antiin- vu. Sopar., D.R.P. 45268 (Frpu. 2, 173); 60922, 71147, 74391, 
74591 (Frou. 3, 379—382). + Nierzxr, Bossi, B. 25, 3000 (1892). — Méuarav, Uut- 
MANN, A. 289, 111, 129 (1896). — Gnenm, Risen, J. pr. [2] 64, 516 (1901). — 
L. Micuaetis, 1903, IT, 608; 1904, I, 834. B.Ph.B. 8, 40, 42 (1906). — Hemen- 
Hain, C, 1904, 1, 117 — Tuorps, Soc. 91, 324 (1907). — Herzoe, Potoraxy, Ph. Ch. 
87, 484 (1914). — Kenrmann, Herzpaum, B. 50, 876, 881 (1917). 


\ 


Phenanthroxaxin. 1483 


wirkung von Naphthochinon-bis-chlorimid auf m-Diaithylamino-phenol be- 
reitet werden. * 

Nach ihnlichen Reaktionen wie die beiden Naphthophenazoxime (s. S. 1480 bis 
1481) sind die entsprechenden Naphthephenoxazone! erhalten, deren Formeln an 
Stelle der Imidgruppen in IV und V (auf S. 1480) Sauerstoff aufweisen. 

Auch Abkémmlinge von Dinaphthoxazinen?, wie X, sind bekannt. 


oe Pa a BAS 
IEE Se fee Hf 
X) ee ae af We ne ; XI) ae eee No heed 
Saat AAs 
. zi ' se 
»Phenanthroxazin“® — Formel XI, s. 0. — wird durch Einwirkung von 


trockenem Ammoniak auf Phenanthren-hydrochinon in Cumol-Lésung bei 120—130° 
erhalten. Es bildet sich recht reichlich bei der heftig verlaufenden Reaktion von 
Phenylhydrazin auf Phenanthrenchinon, wobei das Phenylhydrazin reduzierend auf 
das Chinon wirkt und unter Bildung von Benzol, Stickstoff und Ammoniak zerfallt. 
Es krystallisiert aus siedendem Naphthalin in bronzeglinzenden Nidelchen von 
metallisch grimem Oberflichenschimmer, schmilzt bei 350—355° (unkorr.) und wird 
durch siedendes Essigsiureanhydrid nicht verindert. In Nitrobenzol bei 130—140° 
mit trockenem Ammoniak behandelt, geht es in ,,Phenanthrazin‘‘ (S. 1447) iiber. 


Zum SchluB sind hier noch Mehrkern-Systeme zu erwahnen, welche 
mehrere Paroxazin-Ringe — bzw. Paroxazin-Ringe und andere Heteroringe 
— durch zwischengeschaltete Kohlenstoffringe miteinander kondensiert 
enthalten. Diese Systeme erinnern an die Eluorindine (8. 1448—1450); 


dem einfachsten Fluorindin (Formel V auf S. 1449) entsprechen die Ver- 


bindungen von den Formeln: 


: Vgl.: Keurmann, B. 28, 354 (1895); 40, 2071, 2083 (1907). — Keurmann, 
Gauue, B. 30, 2130 (1897). — Kenrwann, Barcue, B. 33, 3068 (1900). — O. Fiscuer, 
Herr, B. 36, 1807 (1903). — Keurmann, pe Gorrrav, B. 38, 2574 (1905). — Goxp- 
sTEIN, Lupwic-Semeuitcu, Hely. 2, 658 (1919). 

Uber 3-Dialkylamino-Derivate des Naphthophenoxazons-(6) s. Mésuav, Un- 
mann, A. 289, 123, 126 (1896). 

* Vgl.: Kearmann, B. 28, 357 (1895). — Nierzxi, Bexxer, B. 40, 3399 (1907). 
— Keurmann, Kisstne, B. 47, 3096 (1914). 

* Bampercer, Gros, B. 34, 533 (1901). — Kenrmann, B. 34, 1625 (1901). 
A. 322, 31 (1902). — J. Scumipr, Lumep, B. 41, 4217, 4223 (1908). 

Uber Phenanthrophenoxazin s.; Keuramann, B. 38, 2952, 3606 (1905). — 
Hanrzscu, B. 39, 158 (1906). — Karmann, Wingetmann, B. 40, 613 (1907). 

Uber Oxazin-Derivate der Anthrachinonreihe, einen Paroxaxin-Kern 
zwischen einem Benxol- und einem Anthracen-Kern baw. xwischen xwet Anthracen- 
Kernen enthaltend, s.: Bayer & Co., D.R.P. 153517 (C. 1904, II, 752). — Hocusrer 
Farsw., D.R.P. 266945, 266946 (C. 1913, II, 1907), 273444 (C. 1914, I, 1792). — 
Utimann, Ensen, B. 49, 2156, 2169 (1916). 
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von denen die erste zwei Paroxazin-Kerne, die zweite einen Paroxazin- 
und einen Pyrazin-Kern auBer drei Benzol-Kernen enthalt. 


Triphendioxazin! — Formel XII, s. 0. — findet sich unter den 
Produkten der Oxydation von o-Amino-phenol, z. B. wenn man durch 
eine siedende waBrige Lésung von salzsaurem o-Amino-phenol einen 
Luftstrom leitet, oder wenn man o-Amino-phenol zu Nitrosobenzol in 
Eisessig gibt. Aus dem 3-Amino-phenoxazon, das bei der Oxyda- 
tion des o-Amino-phenols unter anderen Bedingungen erhalten wird 
(vgl. S. 1477), entsteht das Triphendioxazin beim Erhitzen mit salz- 
saurem o-Amino-phenol (Gleichung L auf 8.1477). Es scheidet sich aus 
Nitrobenzol (Lislichkeit etwa 1:100 bei 20°) in dunkelroten, bliulich 
glinzenden Krystillchen ab, beginnt bei etwa 250° zu sublimieren und 
gibt dann oberhalb 300° einen rein griinen Dampf. Von Alkohol wird 
es nur sehr wenig aufgenommen; doch zeigt die Lésung eine prachtvoll 
griine Fluorescenz. In starken konz. Saiuren lést es sich mit tiefblauer 
Farbe unter Bildung von Salzen, die durch Wasser zerlegt werden. Es 
wird weder von kochenden Alkalien, noch von Chromsiiure in siedendem 
Hisessig verindert. Von Phenylhydrazin wird es in der Wirme zu der 
entsprechenden Leuko-Verbindung reduziert; konz. Jodwasserstofisiure 
spaltet bei 170° o-Amino-phenol ab. 

Triphenazinoxazin® — Formel XIII, s. 0. — wurde aus 3-Amino-phenoxazon 
(S. 1477) sowie aus 3-Oxy-phenoxazon (8. 1476) durch Reaktion mit o-Phenylen-diamin 
erhalten. Seine alkoholische Lésung ist dunkelrot und zeigt in verdiinntem Zu- 


stand eine griingelbe Fluorescenz; duich Ansiuern wird sie violett mit blutroter 
Fluorescenz. 


VII. Paroxazin in direkter Kondensation mit Heteroringen. 


Die spirocyclischen Systeme XIV und XV (s. u.), welche den _ per- 
hydrierten Paroxazin-Ring durch fiinfwertigen Stickstoff mit einem Di- 
hydroisoindol- oder einem Tetrahydroisochinolin-Kern vereinigt zeigen, 


CH CH,: CH CH,-CH 
SEV) Oph Ke oe SNC Oh 2 Se Wee EDD 
) CH oy Nog. CH, ) OH oa Ob oa 
Br | “CH,-CH, 
pares 1 
1 Servet, B. 23, 182 (1890). — O. Fiscumr, Jonas, B. 27, 2784 (1894). — 
O. Fiscnzr, Herr, B. 28, 298 (1895). — Avowers, Réurie; B. 30, 990 (1897). — 


M. Krause, B. 32, 126 (1899). — Drerotper, B. 32, 3525 (1899); 35, 2817 (1902). — 
S. auch Kenruann, Biron, B. 29, 2077 (1896). 

? 0. Fiscuer, Herp, B. 28, 298 (1895). — Duepotper, B. 35, 2821 (1902). 

S. auch: O. Fiscner, Giesen, B. 30, 2493 (1897). —. Dreponper, B. 31, 
(1898); 32, 3525, 3526 (1899); 34, 2272 (1901); 35, 2821 (1902). 
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haben v. Braun und Kouuer! aufgebaut, um zu untersuchen, welcher 


von den beiden spirocyclisch kondenSierten Stickstoffringen bei der ,Hor- | 


mannschen Aufspaltung“ der Hydroxyde gesprengt wird. Es zeigte sich, 
daB aus XIV als Hauptprodukt XVI, aus XV als einziges Produkt XVII 


CH : CH, 
CH,- CH 
CH Ns e 0 


XVI) CH >N-CH,: CAG XVII) CH i 
CH,-CH,~ 


CH, : CH~ ° 


gebildet wird. Der hydrierte Paroxazin-Ring (Morpholin-Ring) erwies sich 
also gegeniiber dem Stickstoffring des Tetrahydroisochinolins als der 
festere, gegeniiber demjenigen des Dihydroisoindols aber als der weniger 
feste (vgl. dazu S. 1467). 


Die Verbindungen waren durch Kombination von o-Xylylenbromid mit Morpho- 
lin (XIV) baw. von (,('-Dijod-diitbylither mit Tetrahydroisochinolin (XV) bereitet. 

Orthokondensation xwischen Paroxaxin und Pyrimidin wird in einigen Farb- 
. Stoffen (,,Ureidoxazone“) angenommen, die durch Kondensation yon 4-Amino- 
resorcin mit Alloxan oder Dimethylalloxan entstehen’. 

Eine eigenartige Kondensation dreier Morpholin-Ringe miteinander, bei der 
ein Stickstoffatom allen drei Ringen gemeinsam ist, findet sich wahrscheinlich in der 
Verbindung C,H,O,N, die aus Triacetalylamin sehr glatt beim Erwirmen mit konz. 
Salzsiure auf 60—70° ‘entsteft. Auf Grund der schon in Bd. I, Tl. II, S. 1077 
unter II aufgefiihrten Formel wird sie Trimorpholin® genannt. Sie scheidet sich 
aus Benzol in prichtigen farblosen Krystallen aus, farbt sich von 180° an gelblich 
und zersetzt sich bei 210—220° unter Briunung, ohne zu schmelzen; von Wasser 
wird sie leicht zu einer schwach alkalisch reagierenden Lésung aufgenommen. Sie 
bleibt bei Behandlung mit Reduktionsmitteln, sowie beim Erwarmen mit starker 
Salpetersdure gréBtenteils unverindert. Ihr Hydrochlorid C,H,.O,NC1 krystalli- 
siert sehr schon und reagiert in wiBriger Lésung schwach sauer. Mit Methyl- 
jodid verbindet sie sich zu einem ebenfsils gut krystallisierbaren Jodmethylat 
C,H,O,N + CHI. 


1 B. 51, 255 (1918). 
2 Prmoty, A. 338, 48 (1904). 
5 L. Wotrr, Marsure, A. 363, 171, 184 (1908). 
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Finfundfinfzigstes Kapitel. 


Thiazin- und Selenazin-Korper. — 


(Metathiazin-Kérper. — Parathiazin-Kérper [Thiodiphenylamin, Methylenblau usw., 
Schwefelfarbstoffe]. — Paraselenazin-K6rper.) 


Fir die Sechsringe, die als Heteroatome ein Schwefelatom und 
ein Stickstoffatom enthalten, bestehen natiirlich die gleichen formalen | 
Verhialtnisse, wie fiir die Oxazin-Ringe (s. S.1454—-1455). Der Fall, dab 
Schwefel und Stickstoff unmittelbar aneinander gebunden sind, ist in- 
dessen noch nicht verwirklicht (vgl. dazu S. 533). Wir haben es also 
nur mit Metathiazin- und Parathiazin-Kérpern (1.3- und 1.4- 
Thiazin-Kérpern) zu tun. Auch hier ist der Fall der Para- (oder 1.4)- 
Stellung der weitaus wichtigere (vgl. S. 1455). 


I. Metathiazin-Gruppe. 


Fir den Stammkérper dieser Gruppe kommen die unter 1 (s. u.) ver- 
einigten Formeln, die.sich voneinander durch verschiedene Lage der 
beiden Doppelbindungen unterscheiden, in Betracht. Statt der Bezeich- 


CH CH CH, 
‘ > aan ‘ HC~ SN F HCy~ SN 
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nung ,,Metathiazin“ bevyorzugt man meist den Namen »,Penthiazol* 
(vgl. dazu S. 1457). Demgem&B nennt man die Dihydride ,, Penthiazo- 
line“, 

Das einfachste Penthiazolin! (Metathiazin-dihydrid) wird aus 
dem N-Formyl-Derivat des y-Amino-propylmercaptans durch Kochen mit 
Phosphorpentoxyd in Benzol erhalten: 


CH,-NH-CHO CH,-Nx 
H, eS Pa 2 
10 oH. ea HO = H,C< GH..g OH (A) 


Ks ist ein Ol von ‘pyridinihnlichem Geruch, siedet bei 174° (korr.), 
mischt sich mit Wasser und erteilt ihm alkalische Reaktion. 

Zur Bildung von nichtkondensierten Metathiazin-Kérpern haben 
ferner folgende Reaktionen gedient: 


’ GaprigL, B, 49, 1111, 1112 (1916). 
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Kondensation von Thiovamiden mit Trimethylenchlorobromid OZ, Bos 
- ‘ 
CH,Br We ds CH,— Nw 
SSC. = ye 
H.C cH,c1 f gO OoHs = HBr + HCL + HCC gO CHss  B) 
Umsetzungen von y-halogenierten Aminen? mit Schwefélkohlenstoff 


bzw. Alkalirhodanid, Senfélen oder Thioamiden, z. B.: 
CH,— Nw 

= oe: ) 
GH wit CS, = HBr + H, at aoe SH ; (C) 
Abspaltung von Wasser aus Thioharnstoffen, die aus 7-Oxy-aminen 
_ durch Anlagerung von Senfélen entstehen®, z. B.: 
__-O(CH,),:NH-CS-NH-0,H, CCH, )y— Na 
“*’\CH(CH,)- OH “NCH(CH,)—S~ 
Abspaltung von Wasser (durch Erhitzen mit Essigsiureanbydrid) aus 


den Produkten der Umsetzungen zwischen (#-Jod-propionsaure 
und Xanthogenamid oder dithiocarbamidsauren Salzen‘, z. B.: 


H, 


— 1,0 =. Hic >C-NH-O,H; ; (D) 


CO-OH _-CO—NH 
gas Be NH, — H,O = H, BS 
HCC oy S-OS-N O = BC a ges (E) 
scadtetation von Nitromalondialdehyd mit Thioharnstoff®: 


CHO, HAN. _CH: NX 
:NH = 2H,0 + 0,N-C< 
0,N- mC et Hse + moe et NH. (F) 


Das nach Gleichung B (s. 0.) gebildete g-Phenyl-penthiazolin® (2-Pheny1- 
metathiazindihydrid) krystallisiert in weiBen Nadelchen, schmilzt bei 44—45° 
und 148 sich (selbst bei 50 mm Druck) nicht unzersetzt destillieren. Beim Erhitzen 
mit konz. Salzsiiure auf 200—210° zerfallt es allmahlich unter Bildung von Benzoe- 
siure und y-Amino-propylmercaptan. Von Bromwasser wird es zu 3-Benzoylamino- 
propan-sulfonsd&ure-(1) C,H;-CO.NH-CH,-CH,-CH,-SO,H aufgespalten. Mit Methyl- 
jodid vereinigt es sich in der Kialte zu einem Jodmethylat C,,H,,NS, CH,I. 


3 Mit Benxol kondensiert findet sich der Metathiazin-Ring im Phen- 
penthiazol’ (4.5-Benzo-metathiazin), das durch EKinwirkung von 
Thioformamid auf case aan erhalten worden ist: 


wee ie = NH,Cl +| ear (G) 


CH,Cl 


! Vgl.: Renuinper, B. 27, 2160 (1894). — Saurmann, B. 33, 2635 (1900). 

2 Vgl.: Gasper, Laver, B 23, 91, 93 (1890). — Lucumann, B. 29, 1429 (1896). 
— Kanan, B. 30, 1320, 1321 (1897). 8 Kanan, B. 30, 1324 (1897). 

* Lanaret, B. 24, 3851 (1891). — Hoxmsera, B. 47, 159 (1914). 

5 Harz, Barz, Am. Soc. 34, 295 (1912). 

8 G. Pinxus, B. 26, 1U77 (1893). 

7 Gapriget, B. 49, 1111, 1115 (1916). — Homologe und Analoge: Gasrizt, 
Posner, B. 27, 3519 (1894). — Kippensere, B. 30, 1141 (1897). 
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Es ist ein hellgelbes dickfliissiges Ol von chinolinahnlichem Geruch, 
siedet unzersetzt bei 116—+118° und 6mm Druck, unter starker Dunkel- 
farbung bei ca. 267° und 767mm Druck. Es lést sich merklich in 
Wasser, leicht in Siuren und verharzt an der Luft allmablich. 

Durch Kochen von Schwefelkohlenstoff mit o-Amino-benzylalkohol und alko- 
holischem Kali entsteht das 2-Mercapto-4.5-benzo-metathiazin’ (,,Thiocumo- 


thiazon“): 


anya CS a8 RC peers (H) 
6 ‘Now ae + a oe at *\cH = 


Es lést sich leicht in verdiinntem Alkali, wird durch Siuren daraus gefailt, durch 
Erhitzen mit Quecksilberoxyd in alkoholischer Lisung nicht veriindert, durch Natrium 
in siedender alkoholischer Lésung quantitativ in o-Toluidin tibergefiihrt. Durch 
Kochen mit Anilin entsteht neben 3 ()-Phenyl-2-mercapto-chinazolin das 2-Anilino- 
4.5-b dathiantn CER er etadee 

5-benzo-metathiazin * ‘on, ig 


2° 


II, Parathiazin-Gruppe. 


Dem Morpholin (S. 1465ff.) entspricht in der Struktur das Para- 


thiazin-tetrahydrid (1.4-Thiazan, Thiomorpholin), Formel II (s. u.). 
N-Alkyl-Derivate® dieser an sich bisher nicht bekannten Verbindung 


(4) 
feat LOS a Ca at 
5) H. ae <8 oie 
® ond Jone ™ (CT ea CT Je 
2 ae 2 ae 2 2 
5 agin 6, 
| (1) 


sind durch Umsetzung von #,f’-Dichlor-diaithylsulfid (Bd. 1, Tl. II, 8.211) 
mit primaéren Aminen erhalten worden, z. B.: 


Cl-CH,- CH. CH,- CH, 
"SS = CH,-N& >S.+ 2HCl . 
Cl.CH,- CH,~ oN a Cho @) 
Das derart gewinnbare 4-Methyl-1.4-thiazan ist ein farbloses Ol (Dis os 
0-996) von charakteristischem Geruch, siedet unter 757mm Druck bei 163—164° 
— also 48° héher als N-Methyl-morpholin (S. 1467) — und mischt sich mit Wasser. 


Als kriftige Base raucht es in Gegenwart von Siuredimpfen. 
Das S. 1468 erwiihnte 2.6-Dioxy-thiomorpholin‘ spaltet leicht Schwefel- 


wasserstoff ab; durch Goldchlorid in stark salzsaurer Lésung wird es quantitativ in 
das Golddoppelchlorid des 2.6-Dioxy-morpholins zuriickgefihrt. 


‘H,- NH, + 


1 Paar, Commerent, B. 27, 2427 (1894). 

? Sépersacm, Wipman, B. 22, 1671 (1889). — Paar, Vanvorxem, B. 27, 2419 
(1894). —- Paan, Couseiant, B. 27, 2482 (1894). 

Uber 2 Bra was 4,5-benzo- npavathineen (o-Benzylen-pseudothioharn- 
stoff) s.: GasrieL, Posner, B. 28, 1030(1895), — GasriEL, B. 29, 1300 Anm. (1896). 

8 H.'T, Cuarxe, Soc. 101, 1583, 1790, 1800, 1809 (1912). 

‘ L. Wotrr, Marsore, A. 863, 206 (1908). 
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Wie von einkernigen Vertrétern der Parathiazin-Gruppe wenig zu 
berichten ‘ist, so ist auch der Bestarfd an einseitig-kondensierten Vertretern 
nicht bedeutend'. Beachtung haben besonders die beiden durch Formel 
IIL und IV (S.1488) dargestellten Abkémmlinge des Benzo-parathiazins 
gefunden, die zueinander im Verhiltnis von Sulfid zu Sulfon stehen. 

5-O0xo-2.3-benzo-parathiazindihydrid? (,,.Ketodihydrobenzo- 
parathiazin“) — Formel III, s.o. —, fiir das auch die desmotrope 
Formulierung als Oxy-benzoparathiazin in Betracht zu ziehen ist 
(vgl. auf S.1469 die Formeln IVa und IVb fiir das analoge Phen- 
morpholon), entsteht quantitativ aus o-Amino-thiophenol und Brom- 
essigsiure in rasch verlaufender Reaktion: 


NH, HO-CO _NH-CO 
53 Ae Se - = H,O + HB 
OH on + BrGH, pre aed CH Gu, , 


(K) 
sowie aus o-Nitrophenyl-thioglykolsiure O,N-C,H,-S:CH,-CO,H durch 
Reduktion in saurer Lésung. Es krystallisiert aus Benzol in weiBen 
Nadeln, schmilzt bei 176° und lést sich leicht in Alkohol, nicht in 
Wasser. Von kochender Kalilauge wird es unter Aufspaltung zu o- 
aminophenyl-thioglykolsaurem Kalium gelést. Auch warme konz. Salz- 
siure scheint, indem sie die Verbindung list, diese Ringsprengung zu 
bewirken; denn die Lésung scheidet zwar beim Abkihlen oder beim Ver- 
diinnen mit Wasser wieder die unveranderte Verbindung ab, gibt aber 
mit Natriumnitrit eine kuppelungsfahige, beim Verdiinnen klar bleibende 
Diazoniumlésung. Das Oxo-benzoparathiazin-dihydrid tritt mit Aniliden 
des Isatins und des Thionaphthenchingns beim Erhitzen (in Essigsiiure- 
anhydrid oder Athylbenzoat) zu Indigoiden (vgl. S. 314 ff.) zusammen, z. B.: 


CO 


NHOC Hy ; ’ (L) 


<3. c= ==0C 


aut einer Kondensation ihnlicher Art beruht es vielleicht auch, daB es 
beim Erhitzen fiir sich iiber den Schmelzpunkt in einen roten krystal- 


linischen Stoff (Schmp.: 358°) iibergeht. 

Die Reaktionsfihigkeit des zwischen Schwefel und Carboxyl stehenden Me- 
thylens, die in den Reaktionen nach Art der Gleichung L zutage tritt, wird wesent- 
lich verstirkt, wenn das Schwefelatom durch Zutritt von zwei Sauerstoffatomen zur 
Sulfongruppe wird. Die Verbindung solcher Struktur ist auf 8. 1488 in Formel IV 


1 AuBer den in den beiden folgenden FuBnoten zitierten Abhandlungen s. noch 
ZinckeE, A. 416, 108 (1918). 

2 A. W. Hormann, B. 13, 1234 (1880). — Unazr, B. 30, 607 (1897). — Uneerr, 
Grarr, B. 30, 2389 (1897). — P. Farepiinper, B. 39, 1065 (1906). — Craasz, B. 45, 
751 (1912). — Axv.-Ges. r. Anmuinrasr., D.R.P. 243196 (C. 1912, I, 620). — Herzog, 


B. 52, 2270 (1919). — S. auch Finzi, Becratie. G. 48, II, 115, 118 (1918). 


Mnyer-Jacogson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 94 (August 1920) 
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wiedergegeben und hat den Namen Sulfazon' erhalten; rationell kann man sie o als 
Lectam der[o-Amino-phenylsulfon]-essigsaure ee als 5-Oxo-2.3-benzo- 
parathiazindihydrid-S-dioxyd bzw. in der desmotropen Form IVa (s. u.) als 
5-Oxy-2.3-benzo-parathiazin-S-dioxyd bezeichnen. Sie entsteht quantitativ 
aus [o-Nitro-phenylsulfon]-essigsiure O,N-C,H,-SO,-CH,-CO,H durch Reduktion mit 
metallischem Eisen in neutraler Lésung und nachheriges Versetzen mit tiberschiissiger 
Mineralsiure, krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in Blattchen, schmilzt bei 207° 
bis 208°, ‘ist in siedendem Wasser sehr schwer léslich und wird von Alkalilauge 
aufgenommen, von Soda nicht. In alkalischer Lésung kuppelt sie mit Diazonium- 
salzen zu Azofarbstoffen, wihrend diese Fahigkeit dem Oxo-benzoparathiazin-dihydrid 
abgeht. In essigsaurer Lésung mit Nitrit behandelt, liefert sie das Isonitroso- 


C-OH “SC-OH 
IVa) |. | ce : IVb) | H 
NG ae H, Se N-OH 
80, 80, 


Derivat IVb (s.0.), das sich in Alkalien mit orangegelber Farbe lést und ein 
Beizenfarbstoff ist (Kisenlack: blau). Eine merkwiirdige Verinderung erleidet sie beim 
Erhitzen mit 25-prozentigem Ammoniak auf 160°; indem Ameisensaure abgespalten 
wird, erfolgt Ringverengerung zu einem Benzothiazol-Derivat (,,Sulfuryl-indoxyl‘): 


N=C-OH _NH 
Lag ON: +H,0 = G He, >>CH, + H-CO,H . (M) 


Das beiderseits mit Benxol kondensierte Parathiaxin — Formel V, s. u., 
zur Bezifferung vgl. S.1472 — stellt das wichtigste Thiazin-System dar, 
Die Verbindung k6énnte rationell als Dibenzo-parathiazin, im Anklang 
an Phenazin und Phenoxazin (vgl. S. 1470—1471) als Phenthiazin be- 


es. 

© Ree: 

(7) Sl a (2) " miele J 
®) H, a I 


zeichnet werden. Gewdhnlich wird sie Thiodiphenylamin? genannt, 
weil sie als ein Diphénylamin betrachtet werden kann, zwischen dessen 


? Craasz, B. 45, 747 (1912); 49, 350, 614 (1916). D.R.P. 256342 (C. 1918, I, 
865), 288682 (C, 1915, II, 1271). —, Hécusrer Farsw., D.R.P. 269428 (C. 1914, I, 
507); 269747, 269748 (C. 1914, I, 717). — Herzog, B. 51, 516 (1918). — S. auch 
Finzi, Borriariert, G. 48, II, 116, 120 (1918). 

* Berntusen, B. 16, 2896 (1883); 18, 3255 (1886). A. 230, 77 (1885). — Gosxe, 
B. 20, 233 (1887). — Hoxzmann, B. 21, 2064, 2066 (1888). — Pascukowczky, B. 24, 
2906 (1891). — K. A. Hormann, B. 27, 2816, 3320 (1894). — Unerr, K. A. Horuann, 
B. 29, 1862 (1896). — Ackermann, D.RP. 222879 (C. 1910, II, 255); 224348 (C. 
1910, II, 608); 237771 (C. 1911, II, 1080). — Kwnorvenaget, J. pr. [2] 89, 11 (1914). 
_~ Pacer G. 46,1, 108 (1916). — Scnponivad: Soc. 109, 1348 (1916). 

Thio-di-p-tolyl-amin: Krnrmann, B. 39, 914 (1916). 
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-awei schon durch Imid verbundenen Benzolkernen ein Schwefelatom 
eine zweite Briicke schligt. Diese Betrachtung wird auch durch ihre 
Bildung aus Diphenylamin durch Erhitzen mit Schwefel nahegelegt, die 
so reichlich erfolgt, daB die Verbindung auf diesem Wege sehr leicht 
zuganglich wird. Erhitzt man Diphenylamin mit Schwefel auf etwa 250°, 
so erfordert die Reaktion zwar mehrere-Stunden und liefert nur etwa 
60°/, der theoretischen Ausbeute; bei Zusatz von Katalysatoren (z. B. 
Aluminiumchlorid, Eisenchlorid, Jod) aber vollendet sie sich in kurzer. Zeit 
fast quantitativ. DaB das Schwefelatom beiderseits in die Orthostellung 
tur Imidgruppe eingreift, ergibt sich aus der Bildung der gleichen Verbin- 
dung durch langeres Erhitzen von o-Amino-thiophenol mit Brenzcatechin 
(vgl. S.1471 in Gleichung E die analoge Synthese des Phenoxazins). 
; Das Thiodiphenylamin ist 1883 von BrerntrusEn entdeckt worden. 
Im Verlauf einer meisterhaften Untersuchung, deren Ziel die Aufklarung 
des ,,.Lauruschen Violetis“ und des ,,Methylenblaus“ (vgl. S. 1496) war, 
kam er zur Ansicht, daB der Stammkérper dieser schwefelhaltigen, durch 
eigenartige Reaktionen 1876 von Laut und von Caro aufgefundenen 
Farbstoffe das Thiodiphenylamin sei, und bestitigte diese Ansicht durch 
Herstellung des Thiodiphenylamins aus Diphenylamin und Schwefel und 
durch seine Uberfihrung in das Laurusche Violett. Diese Unter- 
suchungen haben iiber das zunachst gesteckte Ziel hinaus bedeutenden 
EinfluB ausgeiibt; sie bereiteten den Boden fir die Erkenntnis vor, daB 
die Stammkerne wichtiger Farbstoffklassen (Safranine, Gallocyanine usw., 
vgl. S. 1405ff, 1477ff.) in den mit dem Thiodiphenylamin analog ge- 
bauten Dreikernsystemen Phenazin und Phenoxazin vorliegen. 
Thiodiphenylamin krystallisiert in glinzenden, hell weifgelben, fett- 
glanzenden Blattern, die sich an der Luft leicht oberflachlich oxydieren 
und griin farben. Es schmilzt bei 180° (unkorr.) und siedet fast un- 
zersetzt gegen 371° (unkorr.); seine Dampfe besitzen einen eigentiim- 
lichen, nicht unangenehmen Geruch. Es ist in Wasser unldslich, in 
kaltem Alkohol wenig, in heiSem ziemlich leicht léslich; in verdiinnter 
Salzséure ist es unldslich. Durch nascenten Wasserstoff wird es nicht 
verandert. Beim Erhitzen mit Benzoeséure und Chlorzink liefert es 
9-Phenyl-acridin (S. 1099), beim Sieden iiber Kupfer Carbazol (vgl. 8. 336). 
Thiodiphenylamin kann in den geringsten Mengen leicht durch seine Uberfiihr- 
barkeit in Laurusches Violett (vgl. S.1495—1496) nachgewiesen werden. Man ver- 
setzt es zu diesem Zweck in einigen Tropfen Kisessig mit etwas rauchender Salpeter- 
siure, reduziert nach Wasserzusatz mit wenig salzsaurer Zinnchloriir-Lésung und 
schligt das Zinn durch Zink nieder; gibt man nun Eisenchlorid hinzu, so erhalt man 
einen rotvioletten Niederschlag oder bei gréSerer Verdiinnung eine violette Lésung. 
Durch Erhitzen von Thiodiphenylamin mit Methyljodid in Methyl- 
alkohol auf 100—110° erhalt man N-Methyl-thiodiphenylamin! 
1 Bernrusen, A. 230, 88 (1885). — Hoxzmann, B. 21, 2069 (1888). — Kerur- 
MANN, Sanpoz, B. 50, 1676 (1917). — Keurmann, Zyzs, B. 52, 131 (1919). 
N-Phenyl-thiodiphenylamin: Barnert, Suives, Soc. 97, 364 (1910). 
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(farblose Nadeln vom Schmelzp. 99°, ziemlich unzersetzt zwischen 360° 
und 365° siedend), dessen Struktur sich daraus ergibt, daB es gegen 
Essigsaureanhydrid indifferent ist, wihrend Thiodiphenylamin selbst durch 
Erhitzen mit Essigsiureanhydrid in N-Acetyl-thiodiphenylamin? 
(Schmelzp. 197—197-5°) ‘tibergefiihrt wird.. Eigentiimlicherweise liefert 
N-Methyl-thiodiphenylamin beim Sieden mit Kupfer nicht N-Methyl- 
carbazol, sondern Carbazol. — Bei gewohnlicher Temperatur reagiert Thio- 
diphenylamin nicht direkt mit Methyljodid; bei Gegenwart von Mercuri- 
jodid aber erfolgt in Aceton-Liésung Vereinigung zu dem Mercurijodid- 
Doppelsalz des Thiodiphenylamin-S-jodmethylats? (S-Methyl- 
diphenylamin-sulfoniumjodid) — Formel VI (S. 1490) —, das beim 
Erwarmen mit Natriumsulfid in Alkohol Dimethylsulfid unter Rickbildung 
von Thiodiphenylamin entwickelt. 

Thiodiphenylamin wird leicht oxydiert®, wobei bald dunkelgriine 
(z. B. durch Eisenchlorid), bald rote und violette Farbungen auftreten. 
In saurer Lésung fiihrt die Oxydation zu den orthochinoiden Phenaz- 
thionium-Salzen* vom Typus VII (s. u.), in alkalischer Lésung zu dem 


N N 
Bgl Be ie ai 5 Pee 
VII) | Pao RE | Russe A, 
taal apie ee ae ke oO ra 
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Diphenylamin-sulfoxyd® (IX), welches als Pseudobase der den Salzen 
VII entsprechenden Sulfoniumbase (VIII) aufgefaBt werden darf. 


Die Phenazthioniumsalze sind, wie die analogen Phenazoxonium- 
salze (vgl.S.1471—1472), von Keurmann aufgefunden worden. Die direkte 
Oxydation des Thiodiphenylamins liefert intensiv farbige Produkte, die 
als teilchinoide (,,merichinoide“) Salze — d.h. chinhydronartige Ver- 
bindungen von unoxydiertem Thiodiphenylamin mit Phenazthionium- 
salzen — anzusehen sind: so erhalt- man mit Brom in verdinnter Atheri- 
scher Lésung einen graugriinen Niederschlag von der Zusammensetzung 
C,,H,NSBr + C,,H,NS + HBr. Der sicherste Weg zur Gewinnung der 


1 Berntusen, A. 230, 95 (18835). 

2 Barnett, Suites, Soc. 97, 980 (1910). 

5 Berntusen, A. 230, 82 (1885). 

* Keurmany, B. 34, 4170 (1901); 39, 915 (1916); 49, 1013, 2881 (1916). A. 322, 
34 (1902). — Paar, Siskin Soe. 93, 1112 (1910). — Petaatalies Gassner, B. 46, 2312, 
2320 (1913); 47, 1498 (1914). — Recenn Pumverer, Ph. Ch. 87, 611 (1914). 4 Reset 
MANN, Havas, na coiegees B. 47, 1883, 1889 (1914), — Kee SrEITEL, GRanp- 
mouain, B. 47, 2976 (1914), — Kewanee Diserens, B. 48, 318 (1915). 

°, Barnett, Suites, Soc. 95, 1256, 1265 (1909); 97, 186, 192 ff. (1910). — Hn- 

pircn, Sites, Soc, 101, 2294 (1912). — Pummerer, Gassner, B. 46, 2322 Anm. (1918). 
— Keurann, Diserens, B. 48, 327 (1915). — S. auch Brapy, Sums, Soe. 97, 
1559 (1910). 
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»holochinoiden“ Praparate besteht in der Kinwirkung hochkonzen- 
trierter (nicht reduzierender) Séuren“auf das eben genannte, unten naher 
zu beschreibende Diphenylaminsulfoxyd; aus ihm erhilt man durch Uber- 
chlorsiure das Phenazthionium-perchlorat C,,H,NS-ClO, in violett- 
braun glanzenden Nidelchen, die sich in viel kaltem Wasser mit gelblich 
blutroter Farbe, in konzentrierter Schwefelsdure mit gelblichgriiner Farbe 
lésen; diese Farbanderung, die sich deutlich in einer Veranderung des 
Absorptionsspektrums widerspiegelt, weist darauf hin, da8B auBer den 
einsdurigen Salzen vom Typus VII (S.1492) zweisiiurige vom Typus X (s. u.) 
bestehen, die in stark saurer Lésung zustande kommen. 
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Die chinoide Natur wird fiir diese Stotfe, wie fiir die entsprechenden 
der Phenazin- und Phenoxazin-Reihe (vgl. 8S. 1394, 1472), durch die 
Leichtigkeit dargetan, mit der sie substituierende Gruppen cintreten 
lassen. So entsteht z. B. aus dem Phenazthioniumperbromid C,,H,NSBr 
+ Br,, das man aus Thiodiphenylamin durch tberschiissiges Brom in 
konzentrierter Atherischer Lésung als hellbraunroten. Niederschlag er- 
hilt, durch Verreiben mit alkoholischem Ammoniak an der Luft das 
Pisathiazin XL. 

Das von Barnett und Smies entdeckte Diphenylamin-sulfoxyd 
— Formel IX, 8.1492 — wird in guter Ausbeute aus Thiodiphenyl- 
amin durch Behandlung mit Wasserstoffsuperoxyd in Alkohol bei Gegen- 
wart von etwas Kali erhalten. Es krystallisiert aus Aceton in breiten 
Nadeln und schmilzt bei etwa 250° unter tiefer Zersetzung. Mit kalter 
Salzsiure liefert es sofort Phenazthioniumchlorid (vgl. oben). 

Auch das N-Methyl-thiodiphenylamin (S. 1491—1492). kann in ein Sulfoxyd und 


in Sulfoniumsalze iibergefiihrt werden, von denen die zweisiurigen analog X (s. 0.) 
formuliert werden ‘kénnen, wiihrend fiir die einsaurigen die Formulierung auf 
Schwierigkeiten st68t'. 

Durch Oxydation mit Permanganat erhalt man aus dem -V-Methyl-thiodiphenyl- 
amin das N-Methyl-diphenylamin-sulfon ’, sp sich beim Erhitzen mit Jodwasser- 


CI 
stoffsiiure zu Diphenylamin-sulfon? HN anes S02 (farblose Nadeln, Schmelz- 
punkt 257—259°) entmethylieren 14Bt. ; 


1 Vgl.: Barnett, Suites, Soc. 97, 187, 188, 195 (1910). — Hrepircr, Swings, 
Soe. 101, 2296 (1912). — Kenruann, Sanpoz, B. 50, 1674, 1676, 1682 (1917). — 
Keurmann, Zyss, B. 52, 130 (1919). 

2 Berntusen, A. 230, 91 (1885). 

8 Bernrusen, LB. 39, 1806 (1906). 
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Analog der Bildung von 2.4-Dinitro-phenoxazin (S. 1472—1473) kommt man zum 
2.4-Dinitro-phenthiazin durch Kombination von o-Amino-thiophenol und Pikryl- 
chlorid'. Die direkte Nitrierung des Thiodiphenylamins mit Salpetersiure ergibt 
Nitro-Derivate des Diphenylaminsulfoxyds’. 

Fir das Phenthiazim® (,,[midothiodiphenylimid“, Formel XI 
auf S. 1493) — neuerdings. meist schlechthin ,,Thiazim“ genannt —, 
dessen Bildung aus Phenthiazoniumsalz und Ammoniak S. 1493 erwahnt 
wurde, ergibt sich die Stellung der Imidgruppe daraus, daB es aus 
p-Amino-diphenylamin durch Erhitzen mit Schwefel und darauffolgende 
Oxydation mit Eisenchlorid erhalten werden kann. Es stellt rotbraune 
Nadelchen dar, lést sich in Alkohol mit gelbroter bis braunroter Farbe 
und ist eine starke Base, die aus der Luft Kohlendioxyd anzieht. Das 
Hydrocklorid 0,,H,N,SCl + 3/,H,O lést sich in kaltem Wasser leicht 
mit nicht sehr intensiver violettroter Farbe auf. Sehr leicht reagiert 
das Thiazim mit primaren, sekundaren und tertiiren Aminen derart, 
daB in seinen substituentenfreien Benzolkern ein Aminrest eintritt, z. B.: 
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diese Reaktion beruht wohl darauf, daB durch Bindungswechsel der 
chinoide Zustand von dem substituentenhaltigen auf den substituenten- 
freien Benzolkern tibergehen kann, wodurch letzterer die Fahigkeit ge- 
winnt, mit Aminen zu reagieren (vgl. dazu S. 1481). 


Das Phenthiazim ist das Chromogen der zur Thiazin-Reihe gehérigen - 


1 Vgl. dariiber: Kenrmann, B. 32, 2605 (1899). — Mrrsver, Bzyscutac, Méutav, 
B. 43, 927 (1910). — Keurmann, Sreinsere, B. 44, 3012 (1911). — Méutav, Ber- 
scutaG, Kourzs, B, 45, 181 (1912). — Kenrmann, Ringer, B. 46, 3014 (1913). 

Reaktionen ahnlicher Art; Urrmann, A. 366, 97, 101, 109, 117 (1909). 

Uber weitere Nitro-Derivate s. Kenrmann, Nossenxo, B. 46, 2809 (1913). 


* Vgl.: ‘Bernrusen, A. 230, 100, 116, 128, 183 (1885). — Swazs, Hizoircs, 
Soc. 93, 145, 1687 (1908). — Barnerr, Smizs, Soc. 95, 1253 (1909); 97, 362 (1910). 
— Keurmann, Nossenxo, B. 46, 2809 (1913). — Kenrmann, Lizvermann, FRumKine, 


B. 51, 474 (1918). 

* Berntusen, A. 230, 103, 106 (1885). — Scuaposcunixow, ©. 1900, IT, 340, — 
Kenrmann, Sonaroscunixow, D.R.P. 96859 (C. 1898, II, 565). B. 33, 3291 (1900). — 
Kenrmann, A. 322, 64 (1902). B. 39; 921 (1906); 47, 2157 (1914); 49, 2831 (1916). 
— Hanrzscu, B. 38, 2147 (1905). — Pummurer, Gassner, B. 46, 2319, 2326 (1913); 
47, 1494 (1914). — Ecxert, Pummerer, Ph.Ch. 87, 612 (1914). — Kearmann, Havas, 


Granpuovain, B. 47, 1883, 1889 (1914). — Kenrmann, Srrirex, Granpmovain, B. 47, 
2976, 2982 (1914). se! 
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Verbindungen, welche als Farbstoffe Verwendung finden (vgl. dazu Phen- 
azim §.1400 und Phenoxazim 8.1475). Beziiglich der Valenzverteilung 
liegen “die Verhiltnisse hier ganz analog, wie in der Phenazin- und der 
Phenoxazin-Reihe (vgl. S. 1404, 1474). Nachdem man durch einen langen 
Zeitraum die orthochinoide Auffassung als ,,Thioniumverbindungen“ be- 
vorzugt hatte, ist man in den letzten Jahren dazu zuriickgekehrt, die 
Erscheinungen unter dem Gesichtspunkt der Desmotropie zu deuten. 
MaBgeblich war hierfiir die Verfolgung der aptischen Eigenschaften in 
spektroskopischen Untersuchungen, die fir die Thiazin-Reihe zuerst von 
PumMeEreER, Eckert und Gassner! in Angriff genommen, dann von Kenr- 
MANN? und seinen Mitarbeitern weitergefihrt wurden. Die Verbindungen, 
die — wie das Phenthiazim — in Para-Stellung zum Ring-Stickstoff 
einen Ammoniakrest enthalten, sind danach in freiem Zustand und in 
ihren einséurigen Salzen parachinoid zu formulieren, wahrend fir die 
héchstsaurigen Salze — also fiir Lésungen in sehr konzentrierten starken 
Sauren — orthochaoide Formulierung mit vierwertigem Schwefel in 
Betracht kommt. 

Als einfachster und langstbekannter Vertreter der Thiazin-Farbstoffe 
ist das Laurasche Violett® aufzufiihren, das von BernTHSEN als 7-A mino- 
-phenthiazim (Formel XII, s. u.) erkannt und mit dem kurzen Namen 
Thionin belegt worden ist. Lavra entdeckte 1876 diesen Farbstoff, 
indem er p-Phenylen-diamin mit Schwefel erhitzte und die salzsaure 
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Lésung des so erhaltenen Produkts mit Hisenchlorid oxydierte. Er be- 
richtete zugleich, daB derselbe Farbstoff entsteht, wenn man Schwefel- 
wasserstoff in die mit Salzsiure angesduerte p-Phenylen-diamin-Lésung 
einleitet und allmahlich Eisenchlorid zugibt. Hat es der Farbstoff selbst 
auch zu technischer Bedeutung nicht gebracht, so sind doch durch 
weitere Verfolgung des letzterwihnten, unter dem Namen ,,LautTusche 
Reaktion“ bekannten Bildungsvorgangs praktisch sehr hervorragende 
Ergebnisse erzielt worden, wie wir unten sehen werden. 


1 B, 46, 2810 (1918); 47, 1494 (1914), 

2 Vgl. dis Vasammentaxsuag A. 414, 149 (1916). 

3 Laut, B. 9, 1035 (1876). — Kocu, B. 12, 2069 (1879). — | BeRNTHSEN, B. 17, 
615 (1884). A. 230, 74, 108 (1885). — Beene Am. Soe. 6, 304 (1884). — asf ee. 
HAuSSE, Kriiss, B. 22, 2066 (1889). — R. Meyer, Ph. Ch. 24, 507 (1897). — For- 
mAneK, O. 1905, I, 752. — Hanrzscx, B. 38, 2148, 2150 (1905). — lL. Micwaztis,. 
Z. Ang. 19, 951 (1906). — Keurmann, B. 39, 916, 921 (1916). — Ecxerr, Pommergp, 
Ph. Ch. 87, 613 (1914). — Kenrmann, Havas, Granpuovar, B. 47, 1883, 1891 (1914). 
— Reeeuinn, Zyss, B. 52, 137ff. (1919). 
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Als Abkémmling des Thiodiphenylamins ergibt sich das Thionin 
dadurch, daB es aus einem bei dessen Nitrierung gebildeten Dinitro- 
diphenylaminsulfoxyd (vgl. S. 1494) durch aufeinanderfolgende Reduktion 
und Oxydation entsteht; hierauf beruht die 8.1491 angegebene Reaktion 
zum Nachweis des Thiodiphenylamins. Man kommt zum Thionin auch, 
wenn man 4.4’-Diamino-diphenylamin mit Schwefel erhitzt und die salz- 
saure Liésung der Schmelze mit Kisenchlorid oxydiert; daraus ergibt 
sich die Parastellung der beiden in den Benzolkernen befindlichen 
Ammoniakreste zum Stickstoff des Mittelrings. 

Das freie Thionin C,,H,N,S bildet ein schwarzes krystallinisches Pulver, ist 
in kaltem Wasser fast unléslich und lést sich auch in Alkohol ziemlich schwer 
(mit blauvioletter Farbe und rotbrauner Fluorescenz), Das Hydrochlorid 
C,,H, N,SCl + 2H,O krystallisiert aus schwach saurer Lésung in cantharidengriinen 
Nadelchen und lést sich in kaltem Wasser ziemlich schwer mit intensiv blau- 
violetter Farbe; die Untersuchung dieser Liésung auf elektrische Leitfahigkeit lieB 
das Hydrochlorid als nicht hydrolysiertes Neutralsalz erkennen. Konz. 
Schwefelsiure lost mit gritner Farbe, die beim Verdiinnen zunichst in Blau, dann 
in Violett tibergeht. 

Im Gegensatz zum Thionin selbst kommt dem Tetramethyl-Derivat 
seines salzsauren Salzes — Trimethylthionin-chlormethylat, 
s. Formel XIII auf S. 1495 —, das unter dem Namen Methylenblau 
bekannt ist, groBe technische Bedeutung zu. Seit es von Caro entdeckt 
wurde (1876), hat es sich dauernd als einer der wertvollsten blauen 
basischen Farbstoffe bewahrt!. Caro fand es durch Ubertragung der 
»LauTHSschen Reaktion“ (s. 8. 1495) auf das p-Amino-dimethylanilin; 
dieser Weg — gemeinsame Oxydation von p-Amino-dimethylanilin und 
Schwefelwasserstoff durch Kisenchlorid — bildete den Gegenstand des 
ersten deutschen Farbstoffpatentes?, das erteilt worden ist, und blieb 
fast 10 Jahre lang die Grundlage der Fabrikation. Dann ging man zu 
Verfahren iiber, bei denen der Farbstoff aus 1 Mol. »-Amino-dimethyl-. 
anilin und 1 Mol. Dimethylanilin unter Darbietung des nétigen Schwefels 
in Form von Natriumthiosulfat gewonnen wurde. Sie beruhen, wie die 
Untersuchung ihres Verlaufs durch BrrnrusEn® gezeigt hat, auf der 
intermedidren Bildung von p-Amino- dimethylanilin - thiosulfonsiure 
(CH,), N*-C,H,(S-SO,H){NH,)! (vgl. Bd. II, Tl. I, S. 476 [erste Aufl.]. Wenn 
man diese ‘aus »-Amino-dimethylanilin durch Oxydation in Gegenwart 
von Natriumthiosulfat hervorgehende Siure weiter in Gegenwart von 
Dimethylanilin mit Natriumdichromat oxydiert, so erhalt man sehr glatt 
die Thiosulfonsiure des ,,Dimethylphenylengriins“ (Bd. II, Tl. I, S. 461); 
dieses Indamin (,Sulfonsiuregriin“) wird beim Kochen mit CBlocink- 
Lésung: 
' Vgl. Berntusens Nekrolog auf Hetnricn Cano, B. 45, 2012 (1912). 
® Bap. Aniuin- u Sopar., D.R.P. 1886 (Frou. 1, 247). — Uber die weitere 


Patentliteratur s. Frou. 1, 244—246, 249266; Frou. 2, 142—156. 
3 A, 251, 1 (1888). 
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in Schwefelsiure und Leukomethylenblau gespalten, worauf man durch 
nochmalige Oxydation den Farbstoff erhalt. 


Insgesamt kann man die Bildung des Methylenblaus aus p-Amino-dimethyl- 
anilin, Dimethylanilin und Thiosulfat mit der Safraninbildung aus 1 Mol. p-Diamin 
und 2 Mol. Monamin in Parallele stellen’, bei der ja ebenfalls Indamin-Bildung als 
Teilvorgang anzunehmen ist (vgl. S. 1391). Bei der Methylenblau-Bildung iibernimmt 
der Schwefel des Thiosulfats die Rolle, die bei dem SafraninprozeB einem der 
Monamin-Molekiile zukommt. 

Von sonstigen Reaktionen, die zum Methytenblau fiihren?, sei die Kinwirkung 
von Dimethylamin auf Phenazthionium-Salze erwihnt, die bei Anwendung des Per- 
bromids (vgl. S. 1493) recht glatt das Bromid der Methylenblaubase ergibt®. 


Die Struktur des Methylenblaus ergibt sich aus seinen Beziehungen 
zum Thionin. Wie BrrnrusEn‘ nachwies, entsteht aus dem Leuko- 
methylenblau (s. S. 1499) bei durchgreifender Methylierung dasselbe Pro- 
dukt, das man aus dem Leukothionin bei gleicher Behandlung erhalt. 


Von den Salzen der Methylenblaubase® krystallisiert das Jodid 
C,,H,,N,SI aus heiBem Wasser schén in dunklen bronzeglanzenden 
Nadeln. Das Chlorid (Formel XIII auf S. 1495) besitzt — im Vakuum 
getrocknet — die Zusammensetzung C,,H,,.N,SCl1+ 3H,O; es ist schon in 


—-16 
kaltem Wasser leicht mit prachtig blauer Farbe léslich; bei sehr groSer 


Verdiinnung wird eine sehr schwache rotviolette Fluorescenz bemerkbar *. 


1 Vgl. Bucuersr, B. 40, 3419) (1907). 

2 Vgl. auBer der in FuBnote 2 (S. 1496) zitierten Patentliteratur: Ménzav, B. 16, 
2728 (1883). — Nierzx1, B. 17, 223 (1884). — Berntusen, A. 230, 157 (1885). — 
Franck, B. 31, 2181 (1898). ~ 

5 Kenrmann, B. 49, 53 (1916). 

4 Vgl. B. 16, 1025 (1883); 17, 617 (1884). A. 230, 73, 137, 159 (1885). 

5 Vel.: Kocu, B. 12, 592_(1879). — Bernrusen, A. 230, 138 (1885). — Pervert, 
Granp, C. 1907, Il, 1529. — K. A. Hormann u. A., B. 43, 2627 (1910). — Monnier, 
C. 1917, IT, 132. © 

Leitfahigkeit: Mioxati, B. 28, 1697 (1895). — Hantzscu, Osswatp, B. 33, 292, 
316 (1900). — Hanrzscu, B. 38, 2150 (1905). — Perxet-Joriver, Win, Bl. [4] 3, 
1088 (1908). 

Ebullioskopisches Veihalten: Krarrr, B. 32, 1610 (1899). 

Adsorption durch Kohle, Kieselsiure usw.: Pevet-Jouiver, ANDERSEN, Bl. [4] 5 
540 (1909). — Micnaetis, Rona, Bio. Z. 97, 61, TOff. (1919). 

6 R. Meyer, Ph. Ch. 24, 507 (1897). 


’ 
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Konz. Schwefelsiure lést Methylenblau mit dunkelgriiner Farbe, die 
beim Verdiinnen in Blau umschlagt’. 

Nach Formel XIII (S. 1495) sind die Salze des Methylenblaus den 
quartaren Ammoniumsalzen vergleichbar. Die daraus sich ergebende 
Erwartung, daB sie sich wie Salze einer starken Base verhalten, wird 
durch alle vorliegenden Beobachtungen bestatigt. Eine waBrige Losung 
der freien Base? erhalt man aus den Lésungen des Jodids oder 
Chlorids durch Silberoxyd; sie ist dunkelblau, erzeugt mit Jodwasserstoff- 
siure wieder das schwer lésliche Jodid der Methylenblaubase und besitzt 
alkalische Reaktion, wie sich z. B. darin zeigt, daB sie aus Hisen- 
chlorid-Lésung Eisenhydroxyd ausfallt. Beim Erhitzen zersetzt sie sich; 
unter den Produkten der Zersetzung findet sich Trimethylthionin: 
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Die Produkte, die man — aufer Methylenviolett (S. 1501) und. Leuko- 
methylenblau (S. 1500) — bei der Zersetzung der Methylenblau-Base durch Kochen 
ihrer waBrigen Lésung oder durch Einwirkung von Alkalien auf Methylenblausalze 
erhalt, wurden friiher Methylenazur® genannt. Es hat sich herausgestellt, daB 
sie auBer dem nach Gleichung P (s. 0.) gebildefen Trimethylthionin noch as. Di- 
methylthionin enthalten. Dieses as. Dimethylthionin bildet sich auch* beim Er- 
hitzen von salzsaurem Methylenblau mit alkoholischem Ammoniak auf 140—150°. 
Bei der Zersetzung, welche das Methylenblau durch verdiinntes Atzalkali® bei 
langerem Stehen oder beim Aufkochen erleidet, entstehen neben dem ,,Methylenazur“ 
Methylenviolett (Formel XIV, s. u.), Leukomethylenblau und. Dimethylamin; bei 
lingerem Kochen erfolgt unter weiterer Abspaltung von Dimethylamin Bildung von 
Thionol (XY). 


N : 
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? Absorptionsspektrum: Sregsins, Am. Soc. 6, 304 (1884). — Bernrusen, A. 230, 
209, 211 (1885). — Keurmann, Havas, Granpmovain,' B. 47, 1884, 1892 (1914). 

? Berntusen, A, 230, 144 (1885). 

° Vgl.: Bernrusen, A, 230, 175 (1885). B. 39, 1804 (1906). — UNDERSHILL, 
Crosson, C. 1905, II, 155. — eae: B. 39, 156 (1908), — L. Micsaents, B. Ph. 
P. 8, 41 (1906). — xh B. 39, 925, 1408 (1906). — Keurmann, Havas, Granv- 
movuain, B. 46, 2137 (1913). 

Produkte abalicher Zusammensetzung werden auch gebildet, wenn man auf 
Methylenblau Oxydationsmittel in saurer Lésung einwirken 1aBt; s. Bap. Antun- v,- 
Sopar. D.R.P. 184445 (Frou. 9, 257). 

* Gyeam, Kavurimr, B. 39, 1016 (1906). 

° Berntusen, A. 230, 144, 169, 196 (1885). — S. auch Lozwe, C. 1919,-IV, 1090. 
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Methylenblau kommt in den Handel teils als Chlorid (s. 8.1497), teils 
als Zinkdoppelchlorid 2C,,H,,N,SCl -¢ ZnCl, + H,O. Man benutzt es be- 
sonders fiir die Baumwollfarberei und den Kattundruck; die auf Wolle 
erzeugte Farbung ist sehr lichtempfindlich’. Seine Farbewirkung wird 
nicht nur technisch durch den Farber ausgenutzt, sondern auch durch 
Arzte bei mikroskopischen Untersuchungen von Zellen und Mikroorganis- 
men und durch Biologen zur Differenzierung von Zellen und Geweben 
am lebenden Organismus (,,Vitalfarbung“); dieser von Exruicu ein- 
gefiihrten Anwendung? verdanken die Pathologie und Physiologie sehr 
wertvolle Ergebnisse. 


Auf Grund der gro8en Verwandtschaft des Methylenblaus zur lebenden Nerven- 
substanz hat man versucht, es therapeutisch® als schmerzstillendes Mittel zu ver- 
werten. Doch ist seine Anwendung. hierfiir gering geblieben. Mit etwas mehr 
Erfolg hat man es als Mittel gegen Malaria verwendet. Neuerdings wird unter dem 
Namen ,,Argochrom“ ein silberhaltiges Priparat, das durch Vereinigung von 
Methylenblau-Nitrat mit Silbernitrat hergestellt wird, fiir die Behandlung von 
septischen Allgemeininfektionen, Gelenkrheumatismus usw. empfohlen. 


Durch Reduktion — z. B. mit hydroschwefligsaurem Natrium in 
alkalischer Lésung — erhélt man aus dem Methylenblau das Leuko- 
methylenblau‘ (2.7-Bis-dimethylamino-thiodiphenylamin), Es 
krystallisiert aus Alkohol in langen gelblichen Nadeln und schmilzt 
bei 185° 


Von Formaldehyd allein wird Methylenblau nicht reduziert; in Gegenwart von 
ungekochter Milch erfolgt aber Entfarbung, weil ein in der Milch enthaltenes Enzym 
die Reaktion des Formaldehyds auf den Farbstoff katalytisch beschleunigt; hierauf 
beraht die ,,Scuarpivezrsche Reaktion“ zur Unterscheidung der ungekochten Milch 
von gekochter®. Die gleiche Wirkung wie das Milchenzym iiben einige kolloidale 
Metallsole — z. B. die des Platins und Iridiums.— aus*. 


1 Uber Ausbleichen des Methylenblaus vgl.: Lasarerr, Ph. Ch., 78, 661 (1912); 
79, 638 (1912). — Gusuarp, Ph. Ch. 79, 639 (1912). Ch. Z. 37, 638 (1918). 

* Vgl. dazu: Brrnrusen, A. 230, 164 (1885). — Bzcuotps Nachruf auf Eur- 
ticn, Ch. Z. 39, 705 (1915). — v. Waxzinseres Nekrolog auf Exruica, B. 49, 1225 
(1916). — S. auch: Trisonpzav, C. 1918, I, 236. — Hortzorn, C. 1920, II, 25. 

® Vgl. dazu: G. Conn, Ar. 237, 385 (1899). — Braver, H..40, 188 (1903). — 
Romanzse, C. 1912, II, 1049. — ,,Argochrom“, C. 1917, I, 599. P.C. H. 58, 47 
(1917). — EpELMann, v. Mozuze-Deuan, C. 1917, II, 126. — nee C. 1920, I, 302. — 
S. auch Mryeruor, C. 1918, I, 290. 

Anwendung in der Gerarctlichen Praxis: Raxrsicer, C. 1919, II, 707. 

4 Beenrusen, B. 16, 1027 (18838). A. 230, 146, 150 (1885). — Mouxav, B. 17, 
102 (1884). — G. Coun, Ar. 237, 385 (1899). D.R.P. 103147 (C. 1899 II, 503), 
113721 (C. 1900 II, 883). B. 33, 1567 (1900). — Lanvaver, H. Wen, B. 43, 198 
(1910). — H. Wem, Dierscunaser, Lanpaver, B. 44, 3172 (1911). 

Benutzung zur titrimetrischen Bestimmung des Methylenblaus: Knecut, C. 
1905 I, 7177. 

5 Vgl.: Scuarpinczr, C.1903, I, 96. Ch. Z. 28, 704 (1904). — Wiexanp, B. a5; 
2609 (1912). — Woxer, Magar, B. 50, 1821, 1332 (1917). 

6 Brepic, Sommer, Ph. Ch. 70, 34 (1910). 
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Durch Behandlung von Methylenblau in saurer Lésung mit Natrium- 
nitrit entsteht das Methylengriin!, das ein Nitroderivat des Methylen- 
blaus ist. Es farbt Baumwolle, die mit Tannin und Brechweinstein ge- 
beizt ist, blaugriin und wird seiner Echtheit wegen geschatzt. 

AuBer dem Methylenblau sind alkylierte oder arylierte Thionine? — 
symmetrische sowohl wie unsymmetrische (vgl. deren Bildung in Gleichung N: auf 
S. 1494) — in gréBerer Zahl bekannt, auch Homologe von alkylierten Thioninen. 
Praktische Verwendung findet z. B. unter dem Namen Neumethylenblau das 
Dimethyl-Homologe des NV, .N’-Diaithyl-thionins, das man erhdlt, wenn man in 
dem S. 1496—1497 angefiihrten Verfahren der Methylenblau-Gewinnung das p-Amino- 
dimethylanilin durch 5-Amino-2-ithylamino-toluol und das Dimethylanilin durch 
N-Monoithyl-o-toluidin ersetzt. Besonders in der Papierfirberei wird das Tolui- 
dinblau (aus p-Amino-dimethylanilin-thiosulfonsiure und o-Toluidin) verwendet. 
Als saurer Wollfarbstoff der Methylenblau-Reihe ist das Thiocarmin R (s. u. 
Formel XVI) zu erwihnen. 

Das dem Phenthiazim (S. 1494) analoge Oxo-Derivat — Phenthiazon? 
(Formel XVII, s. u.), gewohnlich kurzweg Thiazon genannnt — erhialt 
man aus Thiodiphenylamin durch Oxydation mit Eisenchlorid und 
darauffolgendes Zersetzen des entstandenen Phenazthioniumsalzes mittels 
siedenden Wassers. Es krystallisiert aus Berizol in rotbraunen Blattchen 
und schmilzt bei 165—166°. 
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Die’ Bildung seines 7-Oxy-Derivats — Thionol‘, Formel XV, 8S. 1498 — 
aus Methylenblau ist schon §. 1498 erwihnt. Dieses entsteht auch aus Thiodiphenyl- 
amin bei langerem Erhitzen mit starker Schwefelsiiure. Es lést sich in konzen- 
trierter Salzsiure mit violetter Farbe, in Alkalien mit priichtig violetter Farbe und 
braunroter Fluorescenz. 


1 Vgl.: Gneum, Wapver, B. 39, 1020 (1906). — Granpmovein, Watper, C. 
1906, II, 1012. — Gneam, J. pr. [2] 76, 402 (1907). — Lanpaver, H. Wen, B. 43, 
200, 202 (1910). — H. Wem, Lanpaver, Dirrscananet, B. 44, 3173, 3176 (1911). — 
Keurmann, Havas, Granpmouern, B. 47, 1884 (1914). 

2 Vegi. z. B.: Bernrasen, Goske, B. 20, 931, 933 (1887). — Bernrusen, A. 251, 
86, 89, 91, 92 (1889). — Hicnster Farsy. D.R.P. 47345 (Fron. 2, 153). — Keur- 
MANN, Scuaposcunikow, D.R.P. 96859 (Frov. 5, 348). B. 33, 3291 (1900). — Scua- 
poscunikow, ©. 1900, II, 340. — Keuxmann, A. 322, 41 (1902). B. 49, 1013 (1916). — 
FormAnex, C. 1905, I, 104; 1905, II, 140. — Gnenm, Kavrier, B. 39, 1016 (1906). 
— Gwyeum, J. pr. [2] 76, 471, 499 (1907). 

* Kenrmann, A. 322, 53 (1902). B. 46, 3038 Anm. (1913). — Hmprrcu, Smizzs, 
Soc. 101, 2296 (1912). — Pummerer, Gassner, B. 46, 2311, 2314, 2324 (1913); 47, 
1494, 1498, 1500, 1504 (1914). — Eckert, Pummerer, Ph. Ch. 87, 611 (1914). 

* Brrntusen, A. 230, 187 (1885). — Vinat, C. 1897, II, 748. D.R.P. 103301 
(C. 1899, II, 548). — Scuaproscuntxow, C. 1900, II, 342. — FormAnes, C. 1905, I, 
752. — Ecxert, M. 34, 1960 (1918). e : 
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- Thio- phenylnaphthylamine. 1501 
7-Dimethylamino-phenthiazon! — Formel XIV auf S. 1498. — ist das 


Methylenviolett, dessen Bildung bei der Zersetzung des Methylenblaus durch 
Alkali S. 1498 erwihnt wurde. Es krystallisiert aus heiSem Alhohol in griin- 
glitzernden Nadeln und ldst sich in Alkohol mit violetter Farbe und prachtvoller 
rotbrauner Fluorescenz, in konz. Schwefelsiure mit violettblauer Farbe. 


An das Thiodiphenylamin (Dibenzo- parathiazin, \vgl. S. 1490) schlieBen 
sich” mehrkernige Systeme an, welche den Parathiaxin-Ring xwischen einem 
Benxol- wnd einem Naphthalin-Kern enthalten. Die Stammkerne liegen in 
den Thio-phenylnaphthylaminen? (Benzo-naphtho-parathiazinen) 
— z.B. Formel XVIII -(s. u.) — vor, die man aus yore berdataanea 
amin bzw. Phenyl-f-naphthylamin durch Erhitzen mit Schwefel gewinnt. 
Hinige Abkémmlinge sind Handelsfarbstoffe*. Hierher gehért das Brillant- 
alizarinblau, das in verschiedenen Marken durch Kondensation von 
f-Naphthochinon oder seinen Sulfonséuren mit Thiosulfonsiuren von der 
Art der p-Amino-dimethylanilin-thiosulfonsiure (vgl. S. 1496) bereitet 
wird; dem z. B, aus dieser Thiosulfonsiure und /-Naphthochinon- 
disulfonsdure hergestellten Produkt diirfte die Struktur der Formel XIX 
s. u.) zuzuschreiben sein. 


SO,H 
oo ra: Ne 
XVIII | NH Hee eee E N 
eee ae ee ae SIX) yA ON 


Raa ee ae _Lycny, 
Ss O OH S$ 


Den Parathiaxin-Ring zwischen xwet Naphthalin-Kernen enthalten die Thio- 
dinaphthylamine‘ (Dinaphtho-parathiazine), die aus «- bzw. 6-Dinaphthylamin 
durch Erhitzen mit Schwefel entstehen. 


1 Berntusen, A. 230, 171 (1885); 251, 96 (1888). — Attnausse, Kriss, B. 22, 
2067 (1889). — Gyeum, Kavurier, B. 37, 3032 (1904). — Bap. Aniin vu. Sopar., 
D.R.P. 256390 (C. 1913, I, 760).. 

Uber 7-Amino-phenthiazon (Thionolin) s.: Bernrusen, A: 230, 201 
(1885). — Axtruausse, Kriss, B. 22, 2067 (1889). — Vinat, D.R.P. 103301 (C. 1899, 
II, 548). — S. auch Vipat, D.R.P. 99039 (C. 1898, II, 1151). 

: 2 Kym, B. 23, 2463, 2466 (1890). — Keuemann, A. 322, 44, 46, 55 (1902). — 
Ackermann, D.R.P. 222879 (C.1910, II, 255), 224348 (C. 1910, II, 608). — Knoeve- 
NAGEL, J. pr. [2] 89, 14 (1914). — §. auch Sraurross, Helv. 3, 134 (1920). 

3 Vgl.: Cassena & Co., D.R.P. 68141 (Frvn. 3, 359). — Bayer & Co., D.R.P. 
83046, 84232, 84233, 84849 (Fro. 3, 1011—1016). — Bap. Aniuin- v. Sopar., D.R.P. 
96690 (Frou. 4, 465). — Cues. Farr. Sanpoz, D.R.P. 109273 (Frou. 5, 347), — 
Exuruicu, Herter, H. 41, 388 (1904). 

4 Ris, B. 19, 2240 (1886). — Kym, B. 21, 2811 (1888); 23, 2459 (1890). — Krar- 
mann, A. 322, 50, 51, 56. (1902), — Scnou, Seer, B. 44, 1247 (1911). — Knorve- 
NAGEL, J. pr. [2] 89, 12, 13 (1914). 
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~ Endlich ist npoh. zu erwihnen, da8 auch: Verbindungen bekannt geworden 
sind, welche den Parathiazin-Ring xwischen Benxol und Anthracen’ oder beidersects 
Calan Anthracen? kondensiert enthalten. 


Die Farbstoffe der Thiazin-Reihe bilden im System dieses Lehr- 
ouchs die letzte Gruppe kinstlicher Farbstoffe, die sich zur Besprechung 
bietet. Strukturell stehen sie in- engster Beziehung zu den Farbstoffen 
der Diazin- und Oxazin-Reihe. Dies sei durch Nebeneinanderstellung 
einiger Beispiele hier nochmals hervorgehoben: 


N N 
OE 2 ea ee 
‘ II) 
Gait ene —NH,’ esa ahi 
N O 
C,H, | Resorufin 
Phenosafranin 
gs aa 
III) ids 
ava J —NH, | 
rhea 


Alle kénnen abgeleitet werden teils (wie II) vom Monimid, teils (wie I u. 
III) vom Diimid des p-Benzochinons: 


Iva) oH __ NH, IVb) BNe _)-NE. 
Chinon-monimid oni Samia 


Am Stickstoff einer Imidgruppe haingt ein -zweiter Benzolkern, dessen 
Bindungen aber nicht chinoid sondern benzoid verteilt sind. Zwischen 
dem chinoiden und dem benzoiden Benzolkern ist durch Stickstoff (in I), 
Sauerstoff (in IT) oder Schwefel (in III) eine Briicke geschlagen; dadurch 
hat sich ein, heterocyclisches System dazwischen geschaltet, dessen eines 
Heteroglied der Stickstoff einer Chinonimidgruppe geworden ist, wahrend 
das andere durch das Briickenatom geliefert ist. Die Bedingung der 
Farbigkeit ist offenbar durch den Chinonimid-Teil des Molekiils ge- 
geben (in den Formeln I bis III durch Fettdruck hervorgehoben); ein- 
tretende auxochrome Gruppen (NH, in I und III, OH in II) erwecken. 
den Charakter als Farbstoff. Aber diejenigen Hetero-Atome, welche 
nicht die Funktion der Chinonimid-Gruppe ausiiben, — also das mit 
C,H, verbundene N in I, O in II, S in III — sind fir das Auftreten 


1 Lavusk, Lisxinp, B. 43, 1780 (1910). 

* Scuont, Seer, B. 44, 1241ff. (1911). — Bayer & Co., D.R.P. 248169 (C. 1912, 
IJ, 215). — Bap. Aniuim- v. Sopar., D.R.P. 248171 (C. 1912, II, 216). — I. u. F. Unt- 
maNN, B. 45, 833 (1912). — Uxtimann, Eiser, B. 49, 2164 (1916). 
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der Farbe wie fiir die Verwandtschaft zur Faser unwesentlich; sie spielen 
gewissermafen die Rolle solcher SubStituenten, deren EinfluB sich ledig- 
lich in der Nuance ausdriickt. 

Bei solcher Betrachtung riicken jene heterocyclischen Farbstoff- 
klassen in enge Beziehung zu zwei Farbstoffklassen der isocyclischen 
Reihe: den Indophenolen und Indaminen (vgl. Bd. II, Tl. I), Wie die 
folgenden Beispiele zeigen: 


N N 
ekeesih Y Ape c —N(CH,), 
) VI) 
oak \ -—N(CH5)g . C\(CH,),N= 7 ee t 
Phenolblau Dimethyl-phenylengriin 
(ein Indophenol) (ein Indamin) 


haben wir hier ganz die gleichen Verhialtnisse;. nur fehlt die zweite 
Briicke zwischen dem chinoiden und dem benzoiden Benzolkern. 


Man fa8t daher alle diese Farbstoffklassen unter der Bezeichnung 
,Chinonimid-Farbstoffe“ zusammen und unterscheidet unter ihnen 
solche mit acyclisch gebundener Imidgruppe (Indophenole und 
Indamine) und solche mit cyclisch gebundener Imidgruppe (Farb- 
stoffe der Diazin-, Oxazin- und Thiazin-Reihe). Dieser Unterschied be- 
dingt, obwohl er fir die Farbigkeit und Farbstoffnatur unwesentlich ist, 
eine wesentliche Verschiedenheit des chemischen Verhaltens. Denn 
wahrend die Indophenole und Indamine mit gréBter Leichtigkeit durch 
Sauren unter Abspaltung von Chinonen zersetzt werden, sind die Chinon- 
imide mit cyclisch gebundener Imidgruppe meist ganz bestandig gegen 
Sauren. In dieser Beziehung ist also die Zwischenschaltung des hetero- 
cyclischen Systems zwischen die beiden isocyclischen von erheblichem 
EinfluB. ; 

Noch weitere Farbstoffklassen lassen sich einer ganz ahnlichen Betrachtung 
unterordnen, bei der man statt des Monimids und des Diimids das ,,Methid“ und 
»lmidmethid“ des p-Benzochinons zugrunde legt: 


VI) <_}cth, VII) aN yO. 
Chinonmethid Ehinonimidmethid 


Denn von diesen chinoiden Grundformen leiten sich in analoger. Weise, wie die 
Indophenole und Indamine yon den Chinonimiden, die Farbstoffe der Triphenyl- - 
methan-Reihe ab, z. B.: 


6 oH: OH c /&es 
Ix 5 x 
Aurin Malachitgriin 


Sie sind ,,Chinonmethid-Farbstoffe“ mit acyclisch gebundener Methid- 
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Gruppe. Und als Chinonmethid-Farbstoffe mit cyclisch gebundener Methid- 
Gruppe kann man ihnen Farbstoffe der Xanthen Reihe und vielleicht auch solche 
der Acridin-Reihe' gegeniiberstellen, z. B.: 


gees CO,H 


Bildung von ,,Schwefelfarbstoffen. 


, CH 
Bence — alee oe 
XI) | ; XI) , 
Fluorescein CH, 


Trypaflavin 


Es waren schwefelhaltige Farbstoffe, die uns zu diesen Be- 
trachtungen AnlaB gaben. Auch an anderen Stellen dieses Lehrbuchs 
hatten wir bereits Gelegenheit, von Farbstoffen zu sprechen, die Schwefel 
in anderer Form gebunden enthalten, als in Form der Sulfonsiure- 
Gruppe-SO,H, welche fiir die Farbstoffnatur nur durch die von ihr be- 
wirkte Vermehrung der Léslichkeit Bedeutung besitzt. Erinnert sei an 
das Kanarin (Bd. J, Tl. II, S. 1307), die Thionaphthen-Farbstoffe (Bd. II, 
Tl. III, S. 189 —142, 318, 322—323) und an die Farbstoffe der Thiazol- 
Reihe (Bd. II, Tl. ILI, 8. 555—557). 

Aber unter die Bezeichnung ,,Schwefelfarbstoffe® fallen nach 
heutigem Gebrauch nicht diese Farbstoffgruppen. Sie wird vielmehr 
einer auferordentlich reichhaltigen und technisch wichtigen Farbstoff- 
gruppe vorbehalten, deren Glieder aus Benzol- und Naphthalin-Abkémm- 
lingen der verschiedensten Art, im Allgemeinen durch Erhitzen mit 
Schwefelnatrium oder mit Schwefel (oder einem Gemisch von 
beiden), gewonnen werden und die Eigenschaft besitzen, beim Er- 
wirmen mit Schwefelnatrium-Liésung Farbebader zu liefern, 
mit deren Hilfe man ungebeizte Baumwolle unter nachtriglicher Oxy- 
dation an der Luft sehr licht- und waschecht anfarben kann. Ihre Ver- 
wendung erinnert also an die Kiipenfarberei (vgl. S. 299). 

‘Fiir die Darstellung? verwendet man meist Schwefelnatrium und Schwefel 
in solchem Verhiltnis, daB sich das Tetrasulfid NaS, bilden kann. Man pflegt die 
»schmelze“ bei etwa 130° zu beginnen und bei héherer Temperatur (bei etwa 200°) 
zu Ende zu fahren (vgl. indes S. 1506). Den Rohfarbstoff reinigt man, indem man 
ihn in Schwefelnatrium-Lésung aufnimmt und durch Alkalisalze oder Siuren (zu- 
weilen auch durch Einleiten von Luft) wieder ausfillt. 

Schon anfangs der siebziger Jahre des vorigen Jahrhunderts wurde 
von Croissant u. BreTonnrire durch Erhitzen von Siagespinen mit 
Schwefel und Schwefelnatrium unter dem Namen ,,Cachou de Laval“ 
ein Farbstoff fabriziert, der ungebeizte Baumwolle in Schwefelnatrium- 
Lésung echt anfairbt und iibrigens auch heute noch beschrankte Ver- 


1 Vel. dazu Kenrmann, A. 414, 181 (1916). 
? Vel. O. Lanae, Ch. Z. 36, 683, 709, 714 (1912). 


Geschichte der Schwefelfarbstoffe. 1505 


wendung findet?. Aber erst 20 Jahre spater zeigte Vipau?, daB man 
durch Anwendung der , Schwefelschmelze“ auf aromatische Werbindunigen — 
und zwar besonders Phenole, Amine und Aminophenole — zu wertvollen 
Farbstoffen gelangt. Den ersten Erfolg errang das Vidalschwarz, das 
aus p-Amino-phenol erzeugt wird, auch heute noch im Handel ist, aber 
nicht mehr: viel benutzt wird. Seit seiner Entdeckung (1893) haben 
sich fast alle Farbenfabriken bei der Ausdehnung des Gebietes betitigt. 
Mehr als ein halbes Tausend deutscher Patente* liegt iiber diese Gruppe 
von Farbstoffen* vor, die wegen der Leichtigkeit ihrer Gewinnung und 
ihrer vorziiglichen farberischen Eigenschaften sich rasch die groBte 
Beliebtheit erwarben. Namentlich die ersten Jahre des neuen Jahr- 
hunderts brachten eine wahre Flut von Patenten. 

Der technische Erfolg der Schwefelfarbstoffe war auferordentlich. 
Uber ihre chemische Erforschung® aber ist wenig zu berichten. Die 
Handelsmarken — es gibt deren etwa 50 — stellen amorphe Pulver, 
Pasten oder koks’hnliche Massen — in Sduren und Alkalien unléslich — 
dar, aus denen man einheitliche chemische Individuen noch nicht ab- 
geschieden hat®. TFiir keinen einzigen Vertreter kénnen wir einstweilen 
eine gut begriindete Strukturformel aufstellen. Wenn wir trotzdem an 
dieser Stelle auf die Schwefelfarbstoffe zu sprechen kommen, so recht- 
fertigt sich dies dadurch, da8 man fiir einen Teil von ihnen — namlich 
die blauen und schwarzen — wenigstens mit grofer Wahrscheinlichkeit 
die Zugehérigkeit zur Parathiazin-Reihe vermuten darf. 

Diese blauen und schwarzen Schwefelfarbstoffe werden durch An- 
wendung der ,,Schwefelschmelze“ auf parasubstituierte Diphenylamine — 
oder auf Verbindungen, aus denen solche sich bilden kénnen, — her- 


1 Vgl. P. Friepiinper, Z. Ang. 19, 615 (1906). 

2 D.R.P. 84632, 85330, 90369, 91719 (Frou. 4, 1048—1051). 

Zu den Schwefelfarbstoffen diirfte auch der von R. Bown 1893 durch Be- 
handlung von Dinitronaphthalin mit Schwefelnatrium erhaltene Farbstoff gehéren, 
der aus schwefelalkalischem, besser aus sodaalkalischem, mit Traubenzucker ver- 
setztem Bade ungebeizte Baumwolle in echten schwarzen Ténen anfarbt; s. Bap. 
Anin- v. Sopar., D.R.P. 84989 (Frou. 4, 353). 

3 Vgl. die Zusammenstellung in Frou. 5, 416—470; 6, 610—834; 7, 480—574; 
8, 7839—834; 9, 442—493; 10, 288—322; 11, 483—510; 12, 518—528. 

- Ausfihirlich in O. Laxces Werk: Die pr hven usebstoneh (Leipzig 1912) 
behandelt. 

5 Vgl. dazw: Vinat, C. 1897, II, 747; 1903, H, 266; 1905, I, 411. — Gneum, 
Kavr.er, B. 37, 2617, 3032 (1904); 39, 1016 (1906). — P. Burnisnoen MavrTuner, 
C. 1904, II, 1174. — Binz, Ch. I. 29, 295 (1906). — Gneum, Knecut, J. pr. [2] 74, 
105 (1906). — P. Frrepiinper, Z. Ang. 19, 615 (1906). — Bernrusen, Ch. Z. 32, 956 
(1908). — H. Erpmann, A. 362, 149 (1908). — Zinxer, C. 1916, I, 1200; Z. Ang. 
32, I, 49 (1916). 

6 Uber eine krystallisierbare Natriumdisulfit-Verbindung des Immedialreinblaus 
(S. 1506) s.: Casserta & Co , D.R.P. 135952 (Frpv, 6, 639). — Gneum, J. pr. [2] 69, 
169 (1904). 
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gestellt. Von vornherein wird man es fir wahrscheinlich halten, daf 
hierbei sich die Bildung eines Phenthiazin-Komplexes vollzieht, da ja 
die Bildung des Phenthiazins selbst — des Thiodiphenylamins — so 
leicht beim Erhitzen von Diphenylamin mit Schwefel erfolgt (vgl. S. 1491). 
Diese Vermutung findet eine wichtige Bestitigung! in dem von GNEHM 
und KavFuEr erbrachten Nachweis, daB das aus 4-Dimethylamino-4’-oxy- 
diphenylamin hergestellte ,Immedialreinblau“ (vgl. unten) bei der Be-~ 
handlung mit Kaliumbromat und Bromwasserstoffsdure ein krystallinisches 
Produkt ©,,H,ON,SBr, liefert, welches andererseits durch Bromieren von 
Methylenviolett (S. 1501) gewonnen werden kann. 

Aber zur Bildung eines ,,Schwefelfarbstoffs‘ sind offenbar noch 
weitere Veranderungen ndtig. Wichtig erscheint besonders die Frage, 
worauf ihre typische Kigenschaft — die Léslichkeit in Schwefelnatrium — 
beruht. Man fihrt sie meist auf die Gegenwart von Disulfid-Gruppen, 
die leicht in Mercapto-Gruppen iibergehen, zuriick. Ein sicherer Beweis 
fiir diese recht wahrscheinliche Annahme steht indessen noch aus. 

Fir die blauen Schwefelfarben dienen als Ausgangsstoffe besonders 
die Indophenole (vgl. 8S. 1503) oder die aus ihnen durch Reduktion hervor- 
gehenden Diphenylamin-Abkémmlinge (Leukindophenole); fiir ihre Ge- 
winnung darf die Schwefelung nicht bei Temperaturen vorgenommen 
werden, welche 100° erheblich iibersteigen. Das hierher gehérige, 1900 
aufgefundene _Immedialreinblau, das soeben schon erwdhnt wurde, 
war der erste erfolgreiche blaue Schwefelfarbstoff. 

Ahnliche Produkte sind z.B. Katigenindigo, Kryogenreinblau, Thion- 
blau B, Pyrogenindigo, Eklipsblau. 

In neuerer Zeit — seit etwa 1910 — haben Farbstoffe groRe Beachtung ge- 
funden, die aus Indopbenolen der Carbazol-Reihe (vgl. S. 338) durch lange Be- 
handlung mit hochgeschwefeltem Alkalipolysulfid in alkoholischer Lésung gewonnen 
werden, sich in waBriger Schwefelnatrium-Liésung kaum noch lésen, leicht dagegen 
durch alkalische Lésungen von hydroschwefligsaurem Alkali zu gelben Kiipen auf- 
genommen werden. Diese Hydronblau-Marken® firben Baumwolle tiefblau und 
iibertreffen an Wasch-, Licht- und Chlor-Echtheit erheblich den Indigo. Sie werden 
namentlich fiir die Garnfirberei verwendet. 

Aus den blauen Schwefelfarbstoffen entstehen durch weitere Schwefe- 
lung — vielleicht unter Zusammentritt mehrerer Thiodiphenylamin- 
Komplexe — schwarze Farbstoffe. Die technisch wichtigen schwarzen 
Schwefelfarbstoffe aber werden aus nitrierten Diphenylaminen gewonnen 
bzw. aus Nitrophenolen, die wahrend der Schwefelschmelze wahr- 
scheinlich in nitrierte Diphenylamine tibergehen; das Alkalisulfid wirkt 
hierbei zunichst als Reduktionsmittel. Das von Kaniscuer 1897 in der 

’ Auch die Bildung blauer Schwefelfarbstoffe in Prozessen, welche — ahnlich 
der Methylenblau-Gewinnung (s. S.1496—1497) — auf Kondensationen von p-Amino- 
alkylanilin-thiosulfonsiuren beruhen, spricht fiir die Zugehérigkeit zur Thiazin-Reihe; 
vgl.: Crayton Anttior Co., D.R.P. 140964 (Frou. 7, 522). — Bap. Anrun- u. Gopate 
D.R.P. 167012, 178940, 179225 (Fron. 8, 752—759). 

* Vgl.: G. Coun, ,,Die Carbazolgruppe“ (Leipzig 1919), S. 2, 159ff., 1754f. 
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_ Fabrik von Lzoroxtp Cassetna & Co.,entdeckte Immedialschwarz, das 
aus 2.4-Dinitro-4’-oxy-diphenylamin hergestellt wird, hatte als erster 
Schwefelfarbstoff, der ein reines Schwarz farbte, einen groBen Erfolg zu 
verzeichnen. Heute haben die aus 2.4-Dinitro-phenol erzeugten Farb- 
stoffe, die unter verschiedenen Namen — SchwefelschwarzT, Katigen- 
schwarz, Thiogenschwarz usw. — im Handel sind, die gréBte Be- 
deutung. Ihre Produktion wurde 1913 auf 5000 Tonnen jahrlich 
geschatzt!. 


Auch gelbe und braune Schwefelfarbstoffe werden hergestellt, z. B. das 
Immedialgelb aus 2.4-Diamino-toluol, das Thiocatechin aus p-Amino-acetanilid, 
das Kryogenbraun aus dem Reduktionsprodukt, das man aus 1.8-Dinitro-naphthalin 
bei Behandlung mit Schwefelnatrium in Gegenwart von Natriumdisulfit und Natron- 
lauge erhilt. In denjenigen, welche aus Ausgangsstoffen mit aliphatischen Seiten- 
ketten (von Diaminotoluol, Amino-acetanilid) entstehen, vermutet man Benzothiazol- 
Derivate (vgl. S. 557—558). 

Praktisch wertvolle rote Schwefelfarbstoffe wurden noch nicht erhalten. 

Griine Schwefelfarbstoffe stellt man im Allgemeinen her, indem man bei der 
Schwefelschmelze der zu blauen Farbstoffen fiihrenden Produkte Kupferverbindungen 
hinzusetzt. 


IL. Paraselenazin-Gruppe. 


Das Selenodiphenylamin? (Phenselenazin, ,,Selenazin“) kann man nicht 
analog dem Thiodiphenylamin (vgl. S..1491) aus Diphenylamin durch Erhitzen mit 
Selen (auch nicht in Gegenwart von Jod) herstellen. Es bildet sich aber in heftiger 
Reaktion durch Einwirkung von Selenchloriir Se,Cl, auf Thiodiphenylamin in kaltem. 
Benzol und krystallisiert aus Benzol in weifgelben Blaittchen vom Schmelzp. 195°. 
Es verhalt sich ahnlich dem Thiodiphenylamin, farbt sich an der Luft griinlich, 
gibt beim Destillieren mit Eisenfeile oder Zinkpulver Carbazol und la8t sich durch 
aufeinanderfolgende Behandlung mit Salpetersiure, Reduktion und Oxydation in das 
dem Thionin (S. 1495) entsprechende Selenonin (7-A mino-selenazim) iiberfihren, 
das sich in verdiinnter Salzsiure tiefblau lost und Seide schon tiirkisblau anfarbt. 
Selenonin ist beim Kochen mit Siuren ganz bestindig, ebenso wie das Selen- 
methylenblau, das man als schén krystallisiertes Bromid erhalt, wenn man Seleno- 
diphenylamin in Eisessig mit Brom oxydiert und das dadurch entstandene Phenaz- 
selenoniumbromid mit Dimethylamin umsetzt (vgl. 8.1497 die analoge Bildung 
des Methylenblaus). 


1 Vgl. v. Grorarevics-Granpmovain, Lehrb. d. Farbenchemie, 4. Aufl, (Leipzig 


u. Wien 1913), S. 480. 
2 Cornetius, J. pr. [2] 88, 395 (1913). — Hoécusrer Farsw., D.R.P. 261969 


(C. 1918, II, 465), — H. Bauer, B. 47, 1873 (1914). — Karrer, B. 49, 597 (1916); 
51, 190 (1918). 
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Sechsundfinfzigstes Kapitel. 


Sechsgliedrig-heterocyclische Systeme mit 
drei Hetero-Atomen. 


(Systeme mit drei Sauerstoff- bzw. drei Schwefel-Atomen. — Triazine. — Oxdiazine, 
Thiodiazine u. dgl.) 


Unter den Sechsringen mit drei Hetero-Atomen hatten wir zunachst 
solche anzufiihren, bei denen nur Sauerstoff oder Schwefel neben Kohlen- 
stoff als Ringglieder auftreten. Die hierher gehérigen Verbindungen sind 
aber schon an friiheren Stellen unseres Lehrbuchs geschildert, und es 
geniigt daher hier ein Hinweis auf diese Stellen. 


Es sind die trimolekularen Formen der aliphatischen Alde- 
hyde, der aliphatischen und aromatischen Thioaldehyde und Thio- 
ketone, um die es sich hier handelt. Sie leiten sich nach der gebrauch- 
lichen Auffassung, die zwar nicht streng bewiesen, aber doch héchst- 
wahrscheinlich ist, ven den folgenden beiden Stammkernen ab: 


CH, CH, 
07 NO 


1 1) Baap 
i Pe ae: H,c._Jou, , 
o 5 


die man als Trioxan (I) und Trithian (II) bezeichnen kénnte (vgl. 
S. 1146). 

Die Formel | kommt wahrscheinlich dem w-Trioxy-methylen zu 
(vgl. Bd. I, Tl. I, S. 692—693). Homologe liegen in dem Paraldehyd 
(Bd. I, TL I, S. 711—712), dem Parapropionaldehyd usw. (vgl. Bd.I, 
Tl. I, S. 675—676) vor? (s. auch Bd. I, Tl. II, S. 875, 876). 

Die Verbindung der Formel II ist der Trithioformaldehyd (Bd. I, 
TL. I, S. 745). Ibre Homologen sind die Trithioacetaldehyde, das. 
Trithioaceton usw. (s. Bd. I, Tl. I, 8.741—749); Aryl-Derivate liegen 
in den Trithiobenzaldehyden und dem Trithioacetophenon (Bd. I, 
Tl II [1. Aufl.j, S. 498—500) vor. 


Daran haben wir die Systeme anzuschlieBen, in denen drei Stick- 
stoffatome und drei Kohlenstoffatome die Ringglieder bilden. Drei ver- 
schiedene Anordnungen sind méglich; fiir die wenigst gesattigten Stamm- 
kerne, die man als Triazine zusammenfaBt (vgl. S. 1146), fiihren sie zu 
folgenden Formeln: 


* Uber Tribenzyl-trioxan (Triphenyl-paraldehyd) — die trimere Form ~ 
des Phenylacetaldehyds — s. Srosse, Liprotp, J. pr. [2] 90, 277 (1914). 
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Diese Stammkérper abe gemeinschaftlichen Formel C,H,N, sind zwar 
selbst nicht bekannt. Von jedem aber hat man Grigpen: von Abkémm- 
lingen kennen gelernt; diese drei Kérpergruppen bilden den Haupt- 
gegenstand des vorliegenden Kapitels. 

Ihnen folgen (S. 1525) Beobachtungen iiber Ringsysteme, in denen 
Stickstoff xugleich mit Sauerstoff oder Schwefel (bxw. Selen) neben drei 
Kohlenstoffatomen den Sechsring aufbaut. 


Unter den Sechsring-Verbindungen mit drei Hetero-Atomen finden 


wir keine Vertreter mehr, die zu Lebensvorgingen in Beziehung stehen, 
auch keine praktisch wichtigen Vertreter. Das Gleiche gilt fir die im 
folgenden Kapitel zu behandelnden Sechsring-Verbindungen mit vier und 
fiinf Hetero-Atomen. 


I. 1.2.8-Triazin-Koérper. 


Das 1.2.3-Triazin ist bisher nur in kondensierter Form bekannt. Das 
aus Benxol und 1.2.3-Triazin orthokondensierte Zweikernsystem VI (s. u.) 
kann man rationell als Benzo-1.2.3-triazin bezeichnen; in der Literatur 
wird es gewohnlich ,,f-Phentriazin“ genannt}, weil es zwei Stickstoff- 


OH 
CH ot Sach 
FITS ON ee NN: R SN 
Vi) | = es: : VI) 2 VII} ee I 
NN Ag ZN 
N N 
atome in /-Stellupgen — vom Benzolkern aus gerechnet — enthalt, 


wahrend das isomere, 2N in q@-Stellungen aufweisende Benzo-1.2.4- 
triazin (S. 1515) als a-Phentriazin davon unterschieden. wird!. 

N-Abkémmlinge seines 1.6-Dihydrids? @-Benzylen-diazoimid) 
yom Typus VII (s..0.) entstehen fast allgemein durch Hinwirkung von 
salpetriger Sdure (oder hiufig besser von Amylnitrit) auf entsprechende 
N-Derivate des o-Amino-benzylamins: 


_OH,+NH-R Be ‘NR 


+ HNO, = 2H,0 + GHC. 5 (A) 


1 Wipmay, J. pr. [2] 38, 192 (1888). 

2 Vgl.: Busca, B. 25, 445 (1892). J. pr. [2] 51, 121, 182, 138, 260, 269, 277, 
280, 283 (1895); 52, 379, 385, 393, 399, 405 (1895). — v. Warruer, Bamsero, J. pr. 
{2] 79, 159 (1905). — Morean, Micgrerawair, Soc. 89, 1159, 1162 (1906). — Reicn, 
Guazanian, Bl. [4] 19, 261 (1916). 
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R kann hierbei ein Alkyl oder ein Aryl (aber nicht ein orthosubsti- 
tuiertes Aryl) oder ein Acyl (auch ein Sulfonsiiure-Rest) sein. Die Ge- 
winnung des Benzotriazin-dibydrids selbst aus o-Amino-benzylamin gelingt 
aber nicht. 

Die nach der Reaktion A entstehenden, hauptsachlich von Busca 
untersuchten Stoffe sind farblos bis schwach eel, besitzen groBes Kry- 
stallisationsvermégen und vereinigen sich mit Mineralséuren, wenn R ein 
Alkyl oder Aryl ist, zu bestandigen Salzen. Sie kénnen als Diazoamino- 
Kérper mit cyclisch gebundener Diazoamino-Gruppe betrachtet werden 
(vgl. dazu S. 564—565) und zeigen ein Verhalten, das diese Auffassung 
rechtfertigt. Denn ihre Salze zersetzen sich bei gelindem Erwarmen 
der waBrigen Lisungen unter Stickstoff-Entwickelung in folgendem Sinne: 


CH 


und diejenigen Verbindungen, bei welchen R ein Acyl ist, kuppeln mit 
Phenolen und Aminen unter Ringspaltung zu Azokérpern, z. B.: 


CH, a R CH,-NHR 
+ H,O = H 
20 =. Ny + OHO (B) 


H,:-N-R H, 
sh: tani’ + C,,H,-OH = C,H, Pa ong 


C 
N= *NN EN: C,,H,-OH * (©) 


Beim Erhitzen bis zum Schmelzen oder etwas héherer Temperatur zer- 
setzen sie sich unter Stickstoff-Entwickelung. Reduktion bewirkt Ab- 
spaltung von Ammoniak und Ringsprengung: 


CH,-N-R CH,-NHR 
aeseemt + 3H, = CoH vu, SNH ey (D) 


Das nach Gleichung A aus [o-Amino-benzyl}-anilin gebildete 1-Phenyl-4.5- 
benzo-1.2.3-triazin-dihydrid-(1.6) (o-Benzylen-diazo-phenylimid) krystalli- 
siert aus verdiinntem Alkohol in wei8en Blattchen und schmilzt bei 128° unter Gas- 
entwickelung. Sein Pikrat C,,H,,N, + C,H,0,N, bildet orangerote Nadelchen und 
schmilzt bei 111° unter Verpuffung. 

Als ersten Vertreter der (-Phentriazin-Kérper entdeckten WEDDIGE 
und Fincrr 1887 das 6-Oxy-4.5-benzo-1.2.3-triazin! (Formel VIII, 
S. 1509), das in seiner desmotropen Form den Namen 6-Oxo-4.5- 
benzo-1.2.3-triazin-dihydrid-(1.6) zu erhalten hatte und auch Oxy- 
B-phentriazin oder #-Phentriazon genannt werden kann. Sie er- 


* WeppicE, Finger, J. pr. [2] 35, 262 (1887). — <Finazr, J. pr. [2] 37, 481 
(1888); 48, 92 (1893). — Zacuartas, J. pr. [2] 43, 446 (1891). — Bamsercer, v. Gotp- 
BERGER, B. 31, 2637 (1898). — Bampercer, A. 305, 359 (1899). — Tuove, J. pr. [2] 
89, 102 (1904). 

Nitro-Derivat: Krarz, J. pr. [2] 58, 210 (1896). 

Homologe: Niementowssi, B. 21, 1538 (1888). — Bamsercer, A: 305, 295, 
833, 370 (1899). 

| Analoges Schwefel-Derivat (Thiobenzazimid): Resssert, Grose, B. 42, 
3719 (1909). 
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hielten es durch die Hinwirkung von salpetriger Sdure auf o-Amino- 


benzamid: ¥ 


CO-NH, H 
CoH *4 HNO, = 2,0 + GH ; (E) 


da dieser Vorgang an die Bildung der Azimide aus o-Diaminen erinnert 
(vgl. S.579—580), nannten sie es Benzazimid. Zur Darstellung eignet 
sich seine Bildung aus o-Diazo-benzoesiureester durch EKinwirkung von 
Ammoniak. Die merkwiirdige Entstehung aus 3-Amino-indazol durch 
Oxydation ist schon S. 433 (Gleichung X) mitgeteilt. 


Benzazimid krystallisiert in weiBen Nadeln, schmilzt bei 213° unter Auf- 
schiumen und lést sich spielend in Alkohol, schwer in kaltem Benzol oder Wasser, 
leicht in heiBem Wasser. Es wird sowohl von verdiinnten Atzalkalien wie von Am- 
moniak leicht gelést und aus diesen Lésungen durch Sauren wieder gefillt. Konzen- 
trierte Salzsiure nimmt es in der Kalte auf und laBt es auf Wasserzusatz wieder un- 
verindert fallen. Beim Erhitzen mit starker Alkalilauge entsteht unter Stickstoff- 
Entwickelung o-Amino-benzoesdure; beim Erhitzen mit starker Salzsdure auf 120° 
bis 130° entstehen o-Chlor-benzoesdiure und Salicylsiure. Es gibt mit o-Naphthyl- 
amin in Eisessig Rotfarbung (Kuppelung ahnlich Gleichung C, S. 1510); Sein 
Natriumsalz liefert beim Erhitzen mit Methyljodid in Alkohol auf 110—120° das 
N-Methyi-Derivat (Formel IX, s.u.). Das analoge N-Phenyl-Derivat! (N- 
Phenyl-8-phentriazon) entsteht sowohl aus o-Amino-benzanilid durch salpetrige 
Sadure (analog Gleichung E, s. 0.), wie aus Diazoaminobenzol-o-carbonsiureester 
beim Kochen mit wa8rigem Alkohol: 


CO-OCH, 


Co. » - C,H, 
CH, N-NH-C,H; * 


= OH,- eet pe ; (F) 


und wird durch warmes alkoholisches Alkali zur Diazoaminobenzol-o-carbonsdiure 


aufgespalten. — Aus o-Amino-benzenylamidoxim erhilt man durch salpetrige Séure 
CO-N-CH. C(: N-OH)-NH 
EZ ° 8 « 
IX) GH ys ; X) CH e e 


_das §-Phentriazon-oxim? (X), das bei der Reduktion mit Zinnchloriir und Salz- 
siure o-Cyan-phenylhydrazin liefert. - 

Mit Naphthalin perikondensiert liegt das 1.2.3-Triazin in dem 1.8- 
Azimino-naphthalin® (Naphthi-1.2.3-triazin-dihydrid, Formel XI, 
S. 1512) vor, das aus 1.8-Diamino-naphthalin durch salpetrige Saéure ent- 
steht, dem Perimidin (S. 1244ff) vergleichbar ist und wie dieses sich 
durch Farbigkeit auszeichnet. Es krystallisiert aus Benzol in roten 


1 Pictet, Gonset, C. 1897, I, 413. — Meuner, J. pr. [2] 63, 266, 311 (1901); 
64, 75 (1901). — S. auch A. Konia, Reissert, B. 32, 783, 792 (1899). 

2 Pinnow, Simann, B. 29, 624, 625 (1896). — GasrieL, B. 36, 805 (1903). 

8 pg Aguiar, B. 7, 315 (1874). — Bap. Aniin- v. Sopar, D.R.P. 147842 (Froz. 
7, 131). — F.Sacus, A. 365, 59, 63 (1909). — S. auch: Cassetta & Co., D.R.P. 
69963 (Frpu. 3, 467), 77425 (Frou. 4, 766). — Morean, Micxretrawair, Soc. 89, 5, 


10 (1906). 
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Nadeln, zersetzt sich beim Erhitzen vor dem Schmelzen unter Verkohlung 
und besitzt saure Natur; denn nach dem Anrihren mit Alkohol wird es 
von wiBriger Kalilauge glatt zu einer Lésung aufgenommen, die mit 
Diazoverbindungen wie w-Naphthol kuppelt. In Gegenwart von Kupfer 
oder Cuprosalzen reagiert es mit Salzsiure schon bei niederer Tempera- 
tur unter Bildung von 1.8-Chlornaphthylamin. 

Aus [o-Amino-phenyl]-perimidin entsteht durch salpetrige Saéure die Verbin- 
dung' der Formel XII (s. 0.), die Perimidin mit Benxo-1.2.3-triaxin carbaxi-konden- 
stert enthalt. Sie bildet rétlichbraune Nadeln, ist gegen Alkalien sehr widerstands- 


fiig und lést sich in verdiinnter Salzsiure mit blauer Farbe. 


II. 1.2.4-Triazin-Kérper. 


Abkémmlinge des nichtkondensierten 1.2.4-Triazins sind in gréBerer. 
Zahl bekannt. Sauerstofffreie Vertreter? (Aryl-Derivate des 1.2.4- 
Triazin-tetrahydrids-[2.3.4.5]) entstehen aus den Arylhydrazonen der 
Phenacylamine durch Kondensation mit Aldehyden: 


H,-C-CH,-NHR’ © - CH... CO. CH. N-R’ 
Ce BO 2 + OHC-R” = H,O + en6 2 N-R 


N-NHR N-N(R): CH-R” ° (G) 


Zahlreicher aber ist die Gruppe der Abkémmlinge, welche Sauerstoff an 
Kohlenstoff des Kerns gebunden enthalten. 

Solche mit einem Sauerstoffatom entstehen allgemein aus aro- 
matischen 1.2-Diketonen durch Einwirkung von Semicarbazid? unter 
passenden Bedingungen, z. B. 


CoH CoH CH, 
C,H,-CO-CO ..NH, — 2H,0 = ©,H,-C-C-=N- baw. GH,-C-C:N , (@) 
+ H,N-NH-+CO N- NH-CO N-N: C-OH 


wihrend die Ubertragung dieser Reaktion auf aliphatische Diketone 
nicht gelingt*. Die so gebildeten 5.6-Diaryl-3-oxy-1,2.4-triazine® 


1 F, Sacus, M. Srerner, B. 42, 3675, 3682 (1909). 

* Buscu, Herexe, J. pr. [2] 83, 428, 436 (1911). 

5 Analoge Reaktion mit Aminoguanidin: Tuieve, Bruan, A. 302, 301, 309 
(1898). 

* H. Buz, B. 41, 1880 (1908). — Ubertragung auf das Semicarbazon des 
Phenylglyoxals (Acetophenon-azo-formamid): L. Wourr, A. 325, 148, 152 (1902). — 
L. Worrr, Linpenuayn, B. 36, 4126 (1903). 

5 Tureve, Stanar, A. 283, 6, 27 (1894). — H. Birtz, Arnp, B. 35, 346 (1902). 
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(bzw. 5.6-Diaryl-3-o0xo-1.2.4-triazin-dihydride) sind gelbliche kry- 
stallisierbare Stoffe und bilden sowohl mit Sauren, wie mit Basen Salze. 
Die Salze mit Sauren werden durch Wasser vollstindig hydrolysiert; 
diejenigen mit starken Basen lésen sich in viel Wasser, wenn ein ge- 
wisser UberschuB an Base vorhanden ist. Durch Reduktion mit Zink- 
spanen in einem Gemisch von: Alkohol und Essigsiure gehen diese 
Oxytriazine in 5.6-Diaryl-3-oxy-1.2.4-triazin-dihydride (baw. 5.6- 
Diaryl-3-oxo-1.2.4-triazin-tetrahydride) tiber, deren. einfachster 
Vertreter auch aus Benzoin und Semicarbazid erhalten werden kann: 


C,H; C.Hs 
C,H,-CO-CH(OH), NH, — 2H,0 = 0,H,-C-CH-NH , @) 
+ H,N-NH—-CO N-NH-CO 


und die in farblosen Nadeln krystallisieren und weder mit Sauren noch 
mit Alkalien Salze bilden. 

Das 5.6-Diphenyl-3-oxy-1.2.4-triazin — Produkt der Gleichung H (s. 0.) — 
sintert von 190° an und schmilzt bei 225—226° (korr.); mit Dimethylsulfat und 
Natriummethylat in Methylalkohol liefert es einen N-Methyl-ither. — Das 5.6- 
Dipheny]-3-oxo-1. 2. 4-triazin-tetrahydrid- (2.3.4.5) — Produkt der Gleichung I 
(s. 0.) — schmilzt bei 275—276°. Durch lingeres Erhitzen mit Jodwasserstoffsiure 
und Phosphor auf 180° wird es unter Abspaltung von Ammoniak in 4.5-Diphenyl- 
glyoxalon (S. 478) tibergefihrt. 

Verbindungen mit zwei Sauerstoffatomen, die als 3.5-Dioxy- 
1.2.4-triazine oder als 3.5-Dioxo-1.2.4-triazin-tetrahydride auf- 


gefaBt werden kénnen, entstehen aus den Semicarbazonen der «-Keton- 


sauren durch Wasserabspaltung unter der Kinwirkung verdiinnter Alkali- 
laugen? (zuweilen schon in der Kalte), z. B.: 


C,H;-C-CO-GH NH, _ Hook C,H,-C-CO— NH 
N- NH co paige N-NH—CO 
C,H;: *C- C(OH): N 
: K 
oe N——N==C-0H ' me) 
im einfachsten Falle aber — beim Semicarbazon der Brenztrauben- 


siure — gelingt die Reaktion nicht. Es sind krystallisierbare Stoffe, 
die ohne Zersetzung schmelzen, in Wasser unldslich sind, aber von 
kochendem Alkohol gelést werden. Sie besitzen saure Natur und ver- 
halten sich bei der Titration in Alkohol mit Phenolphthalein einsdurig. 


— Diets, A. vom Dorp, B. 36, 3184, 3190 (1903). — H. Buz, B. 38, 1417 (1905). 
A. 339, 243 (1905). — S. auch Rota, G. 38, I, 342 (1908). 

Uber N-Aryl-Derivate von Oxy-1.2.4-triazin-dihydriden s.: Wipmay, 
B. 26, 2612, 2616 (1893). — Harries, B. 28, 1227 (1895). 

1 Locauin, BI. [3] 35, 964 (1906). — Boveaurt, A. ch. [9] 5, 317 (1916). C. 
1916, II, 742. 
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Ihre Alkalisalze liefern mit Alkyljodiden in alkoholischer Lésung Mono- 
alkyl- und Dialkyl-Derivate; die Monoalkyl-Derivate werden bei vor- 
sichtiger Behandlung mit Natronlauge zu 4-Alkyl-semicarbazonen der 
«-Ketonsaiuren aufgespalten, z. B.: 


C,H,-CH,-C-CO- N-CH, C,H,-CH,-C-CO-0H 
se ° oe H,0 = ee. (L) 
N-NH-CO N-NH-CO-NH-CH, 
6-Phenyl-3.5-dioxy-1.2.4-triazin — Produkt der Gleichung K (S. 1513) — 
schmilzt bei 262°. 

Ferner sind Verbindungen bekannt, die um zwei Wasserstoffatome 
reicher sind’. Zur einfachsten von ihnen — 3.5-Dioxy-1.2.4-triazin- 
dihydrid bzw. 3.5-Dioxo-1.2.4-triazin-hexahydrid — gelangt man 
von den Estern der Semicarbazino-diessigsiure auf folgendem Wege: 


C,H,0-CO-CH, 
H,N-CO-NH. 
CoO. CHy~_ Behandlung mit Pa _-CO ° CH,~_ 


H -CH,+CO-OC,H, “ciuem 2” Mol, > HN 
N00 NH 7 ORE OO OG Hes Made a ENE 9 sage 


_ Behandlung mit 


>N-CH,*CO-00,Hs i noi Na0.G,Hiy > 


NH; (M) 


sie krystallisiert aus Wasser, worin sie leicht léslich ist, in Platten, 
schmilzt bei 221° unzersetzt und ist in Alkohol schwer loslich. | 


Das nichsthdhere Homologe — 6-Methyl1-3.5-dioxy-1.2.4-triazin-dihydrid — 
entsteht sehr glatt aus a-Semicarbazino-propionsdureester H, N-CO-NH-NH-CH(CH,)- 
CO-OC,H, durch Einwirkung der molekularen Menge von Natriumithylat in alko- 
holischer Lésung und wird durch Kochen mit Barytwasser zur o-Semicarbazino- 
propionsdure wieder aufgespalten. Durch Brom wird es in waBriger Losung zu 
6-Methyl-3.5-dioxy-1.2.4-triazin oxydiert. Sein 1-Benzoyl-Derivat, das man aus 
dem Benzoylsemicarbazino-propionsdureester H,N-CO-NH-N(CO-O,H;)- CH(CH,)- 
CO-OC,H; durch Natriumalkoholat erhilt, wird durch waBriges Alkali in o-[5-Phenyl- 
3-oxy-1.2.4-triazolyl-(1)|-propionsiure verwandelt: 


CH, CH, 
CO- CH +H,0 HO-CO-CH 
HN >N-CO-C,H, ———> CO: 

SCO-NH~’ aa % H,N-CO.NH BGO" Gals 

cH, 
-u,0, HO-CO-CH_ (N) 
HN~ OC. C,H, 
60 —— <= EN 


* Vgl.: Rorz, A. 301, 68 (1898). — Tsrete, Bamey, A. 308, 76, 81 (1898). — 
Frericus, Becxurts, Ar. 237, 357 (1899). — Batzy, Am. 28, 387, 398 (1902). — 
Buscu, B. 36, 3879, 3884 (1903). —- Bamey, Knox, Am. Soc. 29, 888 (1907). — 
Bary, Reap, Am. Soc. 36, 1749, 1754, 1764 (1914). 
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Ein interessanter Versuchsbestand liegt fir das 1.2.4-Triazin in 
orthokondensierter Form vor. Hier ist-auch der einfachste Stammkérper 
— das Benzo-1.2.4-triazin oder @-Phentriazin (vgl. zu dieser Be- 
zeichnung S. 1509) — bekannt?. Aus dem Formylderivat des o-Nitro- 
phenylhydrazins erhalt man bei der Reduktion mit Natriumamalgam in 
Alkohol sein (nicht isoliertes) Dihydrid, das durch Kaliumferricyanid 
zum «-Phentriazin oxydiert wird: 


Soo CHO N N 
| OSS OH 20 SOS OH 
ee ee 
NILE ZA 
Nfs Nfs edgar s 


Dieses krystanisiert aus Benzol in tiefgelben Nadelchen, schmilzt bei 
74—75°, siedet unzersetzt bei 235—240°, ist in warmem. Wasser und 
kaltem Alkohol leicht léslich, besitzt einen stiBlichen, an Chinolin er- 
innernden Geruch und ist mit Wasserdampf leicht fliichtig. Seine Salze 
sind in Wasser sehr leicht léslich; beim Erwarmen ihrer Losung ent- 
wickelt sich der Geruch der freien Base. «-Phentriazin entsteht auch 
neben Anilin (und Phenazin) beim Erhitzen von Formazylcarbonsdure 
mit konz. Mineralsauren: 


EE, ag 
‘SC-CO,H = H,N-C,H, + CO, + CH ead (P) 
C,H,-N==N 


Diese. Zersetzung der Formazyl-Verbindungen ist eine allgemeine 
Reaktion?, die mehrfach zur Bildung von Derivaten des Benzo-1.2.4- 
triazins (auch des Naphthotriazins) benutzt worden ist. 


Eine weitere eigentiimliche Reaktion, welche die Neigung zur Bildung 
des a-Phentriazin-Komplexes erkennen laBt, ist kiirzlich an den vom 
o-Nitro-anilin sich ableitenden Kohlensiure-Derivaten (wie o-Nitrophenyl- 
harnstoff, -thioharnstoff, -guanidin) entdeckt worden. Diese Stoffe liefern 
beim Kochen mit Alkalien unter Abspaltung eines Wassermolekiils 
N-Oxyde der «-Phentriazin-Reihe, die sich durch Zinn und Salzsiure 
zu Dibydriden reduzieren lassen; aus den Dihydriden erhalt man durch 

Luftoxydation die Substitutions-Derivate des «-Phentriazins selbst%, z. B.: 


1 Biscnter, B. 22, 2806 (1889). — Hemper, J. pr. [2] 41, 161, 174 (1890). — 
Bampercer, WaEEetwricut, B. 25, 3205 (1892). — Bx-Brom-Derivat: Biscuter, Bropsxky, 
B. 22, 2818 (1889). » 

? Vegl.: Bamsercer, Lorenzen, B. 25, 3540 (1892). — Bampercer, Witter, B. 26, 
2788 (1893). J. pr. [2] 65, 146 (1902). — v. Pecumann, B. 27, 1682, 1691 (1894). — 
Ficurer, Scuiess, B. 33, 748 ff. (1900). — Bamperaer, pe Gruyter, J. pr. [2] 64, 231 
(1901). — Fricuter, Fréuricn, C. 1903, II, 427. 

8 F. Arnpt, B. 46, 3522 (1913). — F. Arnpt, Rosenav, B. 50, 1248 (1917). 
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Das in obiger Formelreihe an zweiter Stelle aufgefihrte 3-Oxy-5.6-benzo- 
1.2. 4-triazin-1-oxyd krystallisiert aus heiBem Wasser in gelben Blattchen, schmilzt 
bei 219° unter Aufschiumen und lést sich leicht in Alkalien und Ammoniak, nicht 
in Siuren. Das 3-Oxy-5.6-benzo-1.2.4-triazin (letzte Formel der Reihe Q) bildet 
gelblichbraune Niadelchen (aus Wasser), schmilzt bei 209—210° unter Aufschéumen 
und lést sich leicht in Alkali, nicht in Alkohol und Ather. 

Besonders beachtenswert ist eine Gruppe von Reaktionen, die von 
ortho-Amino-azo-Kérpern der Benzol- oder Naphthalin-Reihe zu Abkémm- 
lingen des Benzo-1.2.4-triazins oder Naphtho-1.2.4-triazins fiihrt. Bei — 
der Kinwirking von Aldehyden! wurde diese Reaktionsweise zuerst (1890) 
— unabhingig von Heinrich GoLpscHmipT und von MrnpoLta — be- 
obachtet. 

Die Stoffe, welche in den Vorgangen dieser Art entstehen, leiten sich 
von 2.3-Dihydriden ab, fiir die man gem&B Formel I (s. u.) orthochinoide 


N 


a~ Non 
A H 


Struktur oder gemab II benzoide Struktur (mit para-Bindung im Triazin- 
Kern) in Betracht ziehen kann. 

Die Reaktion der o-Amino-azo-Kérper mit Aldehyden verlauft rasch 
-in kochendem LHisessig und fiihrt zu farblosen Stoffen von basischem 
Charakter, die beim Erhitzen mit Mineralsiuren (mit konz. Salzsiure 
selbst bei 150°) keine Spaltung erleiden. Die Farblosigkeit macht eine 
chinoide Struktur (analog I) unwahrscheinlich; die Reaktion ist also 
vermutlich im einfachsten Fall folgendermaBen zu formulieren: 


_NH, 
“XN: N- CH; 


Il) ae ‘4 INH 
Le 


N-CH, 


CHie: 
N-N-C,H; 


+ CH,O = H,O + OH<- (R) 
In einigen Fallen hat man wahre Benzyliden-Derivate der o-Amino-azo- 
K6rper gewinnen kénnen (z. B. durch Kuppelung von Benzoldiazonium- 


1 Vgl.: H. Gotpscumipt, Rosett, B. 23, 505 (1890). — Mexpora, Soc. 57, 328 
(1890). — Metpora, Huenes, Soc. 59, 380 (1891). — Mexnpora, M. F. Forsrsr, Soc. 
59, 678 (1891). — H. Gotpscamipr, Potrzer, B. 24, 1000 (1891). — Néxtinc, WeaE- 
tin, B, 30, 2595 (1897). — Buscn, Beramann, C. 1905, I, 1103. — Woops, C. 1906, 
I, 593. — Cassztta & Co., D.R.P. 180031 (C. 1907, I, 486), 191024 (C. 1908, I, 501). 
— F.H. Wirt, B. 46, 2559 (1913). — Cuem. Fase. Grieshem-Evextron, D.R.P. 
291983 (C. 1916, I, 1287). 
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chlorid mit Benzyliden-G-naphthylamin), die durch Mineralsduren leicht 
spaltbar sind, sich aber bei kurzem Erwarmen mit Eisessig in die nicht 
spaltbaren Triazin-Kérper umiagern, z. B.: 


7 N:N- C,H v7 N—N-C,H; 
ie aes : CH- C,H, s eieee CH-C,H, | (8) 
Oe Sag Lalas 


Das Produkt dieser Formelreihe! — 2.3-Diphenyl]-5. 6-naphtho-1.2.4-triazin- 
dihydrid-(2.3) — schmilzt bei 198°. 

Bei gewissen Sulfonsiuren dieser kondensierten Triazindihydride beobachtet 
man intensiv siiBen Geschmack*®. Eine erfolgreiche praktische Verwertung hat 
sich indessen aus diesen Beobachtungen nicht ergeben. 

Im Gegensatz zu den eben besprochenen Stoffen sind die Verbin- 
dungen, die aus o-Amino-azo-Kérpern durch Einwirkung von Kohlen- 
oxychlortd entstehen*, intensiv farbig. Sie diirften sich daher von der 
chinoiden Form I (S.1516) ableiten, und ihre Bildung formuliert sich leicht, 
wenn man die Amino-azo-Kérper als Chinon-imid-hydrazone reagierend 
annimmt, z. B.: 


NH N 
AO a eae co 
+ COC], = 2HCl + merece) 
N-NH N 
C,H,-CH, 


Das nach dieser Gleichung aus o-Amino-azotoluol hervorgehende 2-[ p-Tolyl]- 
3-0x0-5. 6-tolu-1.2.4-triazin-dihydrid-(2.3) krystallisiert aus Alkohol in lebhaft 
roten Nadeln mit violettem Reflex, schmilzt bei 168° und wird von konz. Schwefel- 
siure mit dunkelroter Farbe gelést; sein Hydrochlorid C,,H,,ON,, HCl bildet 
dunkel bordeauxrote Blattchen und wird von Wasser sofort dissoziiert. Beim Kochen 
mit Salzsiiure wird es nicht verindert, aber beim Erwiarmen mit alkoholischem 
Ammoniak zum Carbamid des o-Amino-azotoluols CH,-C,H,(NH-CO-NH,)-N,- 
C,H,-CH, aufgespalten. Durch Reduktion geht es in eine farblose Verbindung 
C,;H,,ON, tiber. 

Ebenfalls farbige, in verdiiunten Saiuren lésliche und daraus durch 
Alkali wieder fallbare Imide* solcher Oxo-Verbindungen sind z. B. bei 
der Kinwirkung von Bromcyan auf o-Amino-azo-K6rper erhalten worden: 


N-C: NH 


= Re HBr 
+ BrCN Coley NOH,” 


H.@ 
Or» °SN-NH-0,H; 


1 H. Gotpscumipt, Roser, B. 23, 506 (1890). — Mexpoza, Soc. 57, 330 (1890). 
— F. Sacus, Gorpmann, B. 35, 3350 (1902). — Por, Tayzor, Soc. 103, 1763 (1913). 

2 Vgl.: Menpora, Forster, Soc. 59, 689 (1891). — AxrrENGES. F. ANILINFABR., 
D.R.P. 76491 (Frou. 4, 81). — Noéxtine, Weaenin, B. 30, 2598 (1897). — G. Coun, 
P. C. H. 55, 763 (1914). 

8 Busou, B. 32, 2962, 2968, 2971 (1899). — S. auch: H. Goxpscumipr, Rosext, 
B. 23, 503 (1890). — Pierron, A. ch. [8] 15, 262 (1908). 

4 Prerron, A. ch. [8] 15, 239, 268 (1908). 
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Sa 


Arylimide? entstehen aus den Thioharnstoffen, die aus o-Amino-azo- 
Kérpern durch Addition von Arylsenfélen hervorgehen, leicht durch Ab- 
spaltung von Schwefelwasserstoff, z. B.: 


_ _ZN-CS-NH-O,H; N-C:N-C,H, 
—H,S = CH,-0,.Hj.< V 
a Cosy Ht. O,H,-CH, oe oes ee N-C,H,-CH, ) 


sie lésen sich in Alkohol mit blauer Farbe, die auf Zusatz von Sauren 
in Rot umschlagt. 

Die auf den letzten Seiten besprochenen Reaktionen fihren zu Ringsystemen, 
welche den 1.2.4-Triazin-Kern mit Benxol oder Naphthalin orthokondensiert enthalten. 
Auch fiir die Kondensation mit Phenanthren* und Camphan® sind Beispiele’ bekannt 
geworden, und zwar durch Ausdehnung der in Gleichung H auf S. 1512 formu- 
lierten Reaktion auf Phenanthrenchinon und Campherchinon. 

Erwihnung verdienen noch zwei sehr eigentiimliche Reaktionen, in denen 
mehrkernige Systeme mit carbaxi-Kondensation zwischen 1.2.4-Triazin und Pyraxol 
entstehen‘. Aus mehreren 5-Diazonium-Derivaten (vgl: S. 375) von 1-arylierten 
Pyrazolen wurden beim Verkochen der sauren Lésungen recht bestindige, schwach 
basische, intensiv gelbe Verbindungen erhalten, die im Vakuum unzersetzt sieden, 
sich in konz. Mineralsiuren mit blutroter Farbe lésen und wabhrscheinlich im Sinne 
folgender Gleichung gebildet sind: 


(W) 


Die Azofarbstoffe, welche aus den ,,Indazoltriazolenen“ (S. 4383—434) durch Kuppe- 
lung mit #-Naphthol entstehen, spalten beim Erhitzen mit Lésungsmitteln (z. B. 
Amylalkohol) Wasser ab und liefern gelbe Stoffe, deren Bildung folgendermafen 
gedeutet wird: 


Kot —— ark Cie ss 
CO) KG 


1 Boscu, B. 32, 2959 (1899). — Buscx, Beremann, C, 1905, I, 1103. 

2 THIELE, pee A. 302, 310 (1898). — J. Soumror, Sousinun: Guatz, B. 44, 
276 (1911). 

8 Forster, Zimmer, Soc. 99, 439 (1911). 


* Bamsercer, B. 32, 1797 (1899). — Mone, J. pr. [2] 90, 513, 526, 535, 
542 (1914). 
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Ill. 1.3. 5-Triazin-Kérper. 


Hine groBe Zahl von Abkémmlingen des 1.3.5-Triazins ist schon in 
friiheren Teilen dieses Lehrbuchs ausfihrlich behandelt worden. Es sind 
die ,Cyanurkérper“, die durch Polymerisation von Cyanverbindungen 
X-CN entstehen und 2.4.6-Trisubstitutionsprodukte des 1.3.5-Triazins 
mit drei gleichen Substituenten darstellen. Denjenigen, bei welchen diese 
drei Substituenten anorganischer oder aliphatischer Art sind, ist ein 
besonderer Abschnitt in Bd. I, Tl. II (S. 18328—1339) gewidmet. Da- 
selbst (S. 1330) ist auch schon hervorgehoben, da8 es bisher auf keine 
Weise gelungen ist, zum Stammkérper — dem Cyanarwasserstoff oder 
1.3.5-Triazin, auch ,, Kyanidin“ genannt — zu gelangen. 

Sein N,N’, N”’-Trioxyd liegt wahrscheinlich in dem Bd. I, TI. II, 8. 1803 ge- 
schilderten Trifulmin vor. 

Ein Homologes — das 2.4.6-Triathyl-1.3.5-triazin — ist unter 
dem Namen ,,Cyanur-triathyl* Bd. I, Tl. IJ, 8.1330 behandelt. Das 
einfachste ,,Cyanur-trialkyl“ — 2.4.6-Trimethyl-1.3.5-triazin — zu 
bereiten, ist nicht gelungen?. 

,Cyanur-triaryle“ aber liegen in den trimeren Formen der 
aromatischen Nitrile (Arylcyanide) vor; ihr einfachstes Glied — 2.4.6-Tri- 
pheny1-1.3.5-triazin (Triphenyl-kyanidin), gewohnlich, Kyaphenin“ 
genannt — ist Bd. Il, Tl. I (1. Aufl), 8.552 beschrieben. Man gelangt 
zu ihnen nicht nur durch die Polymerisation der Nitrile, sondern auch 
durch die Einwirkung von Stickstoffsulfid N,S, auf manche aromatische 
Aldehyde* und durch die Umsetzung von Cyanurbromid mit aromatischen 
Kohlenwasserstoffen in Gegenwart von Aluminiumchlorid*. 

Als N,N’,N”’-Trioxyd des Kyaphenins — Formel I, s. u. — ist wahr- 


- eis CCl, 
C 
O: ayes :0 CIN CI a SSSA 
C,H;-C aye -C,H,’ » C0. C- CCl, 
U 
CCl, 
scheinlich das polymere Benzonitril-oxyd* — ,Tris-benzonitriloxyd@ — aufzu- 


fassen, das man aus Benznitrolsiure C,H,-C(:N-OH)-NO, durch Abspaltung von 
salpetriger Sdiure unter abnlichen Bedingungen, wie Trifulmin aus Methylnitrolsaure 
(s. Bd. I, Tl. II, S. 1303) erhalt. Es ist farblos, krystallinisch, zersetzt sich im 
Réhrchen bei 125—130° und explodiert. — auf dem Spatel erhitzt — unter Zischen. 


1 Vel. Triczr, Linine, J. pr. [2] 69, 384 (1904). — Uber sein N, N’, N”’-Tri- 
oxyd — Tris-acetonitriloxyd — s. Wieranp, B. 42, 816 (1909). 

2 Francis, Davis, Soc. 85, 259 (1904); 87, 1831 (1905). 

8 Vgl. z. B.: E. v. Meyer, Nase, J. pr. [2] 82, 586 (1910). 

4 Wizianp, B. 42, 805, 813 (1909). 
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Beim Kochen in Toluol wird es unter Entpolymerisation und Umlagerung in Phenyl- 
isocyanat C,H,-N:CO iibergefiihrt. Bei der Einwirkung von alkoholischer Salzsdure 
entsteht neben Benzoesiiure und Hydroxylamin als Hauptprodukt das 8.5-Diphenyl- 
furo-[a, b, |-diazol-N-oxyd (S. 642—643), das ein-Dimeres des monomolekularen Benzo- 
nitriloxyds CgH,-C:N:O darstellt. 

Uber den eigenartigen Ubergang des Cyanur-triaithyls und Cyanur- 
triphenyls in Imidazol-Kérper durch Reduktion! s. S. 447. u. 480. 

In der Mitte zwischen den Cyanurtrialkylen und Cyanurtriarylen 
stehen die ,gemischten Tricyanide“, in denen die Stellen 2.4.6 des 
1.3.5-Triazin-Rings teils durch Alkyle, teils durch Aryle besetzt sind”. 
Krarrt lehrte ihre leichte Bildung bei der Einwirkung von Fettsiure- 
chloriden auf Arylcyanide in Gegenwart von Aluminiumchlorid kennen; 
PinveEr erhielt sie aus aromatischen Amidinen durch Einwirkung yon 
Essigsaureanhydrid, z. B.: 


ee H,N-C: CH Hy. Pas CCH 
0 OS NH H, \n—c2 cH: 
+ O(CO-CH,), + NH, + CH,-CO,H +°H,0. (A) 


Das nach dieser Gleichung entstehende, leicht aus Acetylchlorid, Benzonitril 
und Aluminiumchlorid erhaltliche 2-Methyl-4.6-diphenyl-1.3.5-triazin (Methyldi- 
phenyltricyanid) schmilzt bei 110° und siedet unter 15mm Druck bei 227°; es 
ist gegen kochende Kalilauge sehr bestindig, wird aber beim Kochen mit ver- 
diinnter Schwefelsiure unter Bildung von Essigsiure, Benzoesiure und Ammoniak 
gespalten. Aus der Benzol-Lésung fallt durch Chlorwasserstoff sein Hydrochlorid 
C,,H,,N,;*HCl in Nidelchen aus, das aber von Wasser rasch zersetzt wird. 

In alkalischer Lésung mit Kaliumpermanganat oxydiert, liefert diese Ver- 
bindung eine Carbonsdure, die bei 192° Kohlendioxyd abspaltet, um in 2.6-Di- 
SR iii 75°, Siedep. unter 9mm Druck: in apsoneetaas 


CO,H 


Avi a i eam . 
C ee Ty e alin Hk boa, oH. C,H, : ( ) 
N N 


Das Hexahydrid des 1.3.5.-Triazins* — an sich nicht bekannt — ~ 


ist die Stammform der in Bd. I, TL I, S. 753—754 besprochenen Stoffe, 


die aus primaéren Aminen durch Kinwirkung von Formaldehyd entstehen 
und seine N,N’,N”’-Trialkyl-Derivate darstellen®. 


1 Vgl. Triaer, J. pr. [2] 50, 458 (1894). 

? Vel.: Krarrt, v. Hansen, B. 22, 803 (1889). — Krarrr, G. Kénie, B. 23, 
2382 (1890). — Pinner, B. 25, 1417, 1624 (1892). ,,Die Imidodther“ (Berlin 1892), — 
8. 149, 160, 185, 197 (1892). — rita Krarrt, B. 25, 2267 (1892). — a 
B. 30, 2009 (1897). — Rapreporr, B. 34, 1989 (1901). 

8 Krarrt, G. Kora, B, 28, 2383 (1890). 

4 Uber eine Verbindung, die als Tetraphenyl-Derivat eines Dihydrids an- 
gesehen wird, s.: Lorrermoser, J. pr. [2] 54, 139 (1896). — v. Watruer, J. pr. [2] 
67, 446 (1903). — Srossz, A. 359, 47 (1908). 

5 Vgl. auch Erngorn, Pretrner, A. 334, 210 (1904). 
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Als 1.3.5.-Trichlor-1.3.5-triazin-hexahydrid! — Formel II, S. 1519 — wird 
eine Verbindung angesehen, die aus Hexamethylentetramin (Bd. I, Tl. I, S. 751) durch 
Einwirkung von Natriumhypochlorit in verdiinnter Essigsiiure entsteht, und deren 
Molekulargewicht kryoskopisch bestimmt ist. Sie bildet farblose Nadeln von 
schwachem Chlorgeruch, verpufft bei 78°, ist in Wasser fast unldslich, in Alkohol 
léslich und verandert sich rasch an feuchter Luft. 

2.4.6-Trialkyl-Homologe des 1.3.5-Triazin-hexahydrids wiren nach 
der in Bd.I, Tl.J, S. 755 mitgeteilten Anffassung die wasserfreien Formen der 
aliphatischen ,,Aldehydammoniake“. Doch ist diese Auffassung neuerdings unwahr- 
scheinlich geworden®. §S. auch Chloral-imide Bd. 1, Tl. II, S. 873. 


2.4.6-Trichlor-, Tribrom- und Trijod-1.3.5-triazin liegen in 
den Cyanur-halogeniden vor, die Bd.I, Tl. II, 8.1331 (s. auch 
S. 1329—1330) besprochen wurden. 

2-Phenyl-4.6-dichlor-1.3.5-triazin und 2.4-Diphenyl-6-chlor-1.3.5-triazin 
kénnen aus Cyanurchlorid durch Umsetzung mit Phenylmagnesiumbromid unter 
passenden Bedingungen erhalten werden®. 

Verbindungen, die Halogen in aliphatischen Seitenketten 
enthalten, entstehen durch Polymerisation solcher aliphatischer Nitrile, 
bei denen das der Cyangruppe benachbarte Kohlenstoffatom vollstindig 
mit Halogen beladen ist (vgl. Bd. I, Tl. Il, S. 1330 Formel I: trimole- 
-kulares «-Dichlor-propionitril). So ist das trimolekulare Trichlor- 
acetonitril, das aus ‘Trichloracetonitril (Bd. I, TI. II, 8.498) durch 
trockenen Chlorwasserstoff im Licht sehr langsam, durch Bromwasser- 
stoff rascher entsteht, als 2.4.6-Tris-[trichlormethy]]-1.3. 5-triazin4 — 
Formel III, S. 1519 — aufzufassen. Es krystallisiert aus heiBem Alkohol 
in zolllangen: farblosen Prismen, schmilzt bei 96° und ist mit Wasser- 
dampfen fliichtig Beim Erhitzen mit verdiinnten Minerals’uren auf 
150—170° bleibt es unverandert. Beim Kochen mit waBriger Kali- 
lauge aber wird allmahlich Chloroform abgespalten. Alkoholisches Kali 
reagiert schon bei gewdhnlicher Temperatur unter starker Warme- 
entwicklung und Bildung von Chloroform und Cydnursaure. Alkoholisches 
Ammoniak liefext bei gewéhnlicher Temperatur 2-Amino-4. 6-bis-[trichlor- 
methyl]-triazin N,C,(NH, CCl, ),, beim Erhitzen auf 105—110° 2.4-Di- 
amino-6-trichlormethyl-triazin N,C,(NH,),-CC], 


Die zuletzt erwahnten Reaktionen leiten zu den C-Amino-Derwvaten 
des 1.3.5-Triazins iiber. Es ist schon Bd.JI, Tl. IJ, 8. 1331 mitgeteilt 
worden, daB man in dem Cyanurchlorid durch Einwirkung von Ammo- 


1 Dexépine, Bl. [4] 9, 1027 (1911). 

2S. Ascuan, B. 48, 874 (1915). 

3 Osrrogovicu, Ch. Z. 36, 738 (1912). 

4 Wernpiae, J. pr. [2] 33, 76 (1886). — Tscuerven-Iwanorr, J. pr. [2] 46, 142 


(1892). — Brocuz, J. pr. [2] 50, 114 (1894). — Triczr, Linine, J. pr. [2] 69, 348 


(1904) 
Uber trimolekulares Tribromacetonil s. Brocue, J. pr. [2] 47, 304 (1893); 


5O, 102 (1894). 


Mxypr-Jacopson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 96 (August 1920) 
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niak je nach den Bedingungen 1 oder 2 Chloratome gegen NH, aus- 
tauschen: kann (s. auch Bd. I, Ti. II, 8S. 1329—1330). In den so er- 
haltenen Halogen-amino-Derivaten des Triazins l4Bt sich mit Hilfe von 
Jodwasserstoffsaure und Phosphor das Chlor durch Wasserstoff ersetzen. 
So gelangte Drens zu den beiden einfachsten Aminen der Triazin-Reihe 
(Formeln IV und V, s. unten), fiir die sich natiirlich auch desmotrope 
Imino-Formeln (wie IVa) aufstellen. lassen. 
NH, 
CH CH 

Nw SN \ SN 


C 
| No SN 
IV) | crag IVa) Page ae ee Vv) | Ze : 
HCY 0-NH, HO. _C:NH HQ._7C-NH, 
N NH N 


2-Amino-1.3.5-triazin! (Amino-cyanurwasserstoff) — Formel IV bzw. 
IVa, s. o. — krystallisiert aus heiBem Wasser in farblosen Nadeln, beginnt bei 
ea, 215° sich zu briunen, schmilzt bei 228° unter Zersetzung und lést sich schon 
in kaltem Wasser erheblich. 

Das 2.4-Diamino-1.3.5-triazin (Diamino-cyanurwasserstoff, 
Formoguanamin) — Formel V, s.o. — war schon vorher bekannt als An- 
fangsglied in der Reihe der 1874-von NEnckr entdeckten ,,Guanamine“?, 
die beim Erhitzen von Fettsiure-Salzen des Guanidins entstehen, und 
deren Struktur zuerst von WerTH und von Cuavs richtig gedeutet wurde. 
Ihre Bildung bei der Nenoxischen Reaktion erklarten BamBrErcER und 
Drecxmann durch Annahme von Biguanid als Zwischenprodukt; die 
glatte Uberfiihrung von Biguanid in Formoguanamin durch Ameisen- 
siureester ist schon Bd.J, Tl. II, S. 1417 mitgeteilt und formuliert 
worden. Formoguanamin krystallisiert aus Wasser in farblosen Nadeln, 
erweicht bei etwa 320° und schmilzt bei 329° (korr.) unter Zersetzung; 
in kaltem Wasser ist es: nur wenig léslich, von siedendem Wasser be- 
darf es etwa 20 TI. zur Lésung. Seine Liésung reagiert schwach 
alkalisch; sein Hydrochlorid C,H,N, + HCl ist in Wasser leicht lés- 
lich, sein Oxalat C,H,N, + C,H,O, in kaltem Wasser unléslich. 

6-Methyl-2.4-diamino-1.3.5-triazin (Acetoguanamin), das aus essigsaurem 
Guanidin durch Erhitzen auf ca. 230°. gewonnen wird, schmilzt bei 265°, Es gibt 
in kalter waBriger oder alkoholischer Liésung mit Jodjodkalium-Lésung eine blaue 
Farbung, nach kurzer Zeit einen blauen Niederschlag. Beim Kochen mit konz. 
Kalilauge liefert es 6-Methyl-4-amino-2-oxy-1.3.5-triazin (S. 1524), beim Erwirmen 


? Diets, B. 32, 696 (1899). — Dimethyl-Homologes: Tscuerven-Iwanorr, J. pr. 
[2] 46, 146 (1892). 

> Vgl.: Nencxr, B. 7, 775, 1584 (1874); 9, 228, 232, 244 (1876). — Banprowssl, 
B. 9, 240 (1876). — Wesrx, B. 9, 458 (1876). — Cavs, B. 9, 722 (1876). — Haaa, 
J. pr. [2] 43, 75 (1891), — Bampercer, Seesercer, B. 25, 526 (1892). — Bamperorr, 
Drecemann, B, 25, 534 (1892). — Diexs, B. 32, 694, 1219 (1899). — Cramer, B. 34, 2598, 
2600 (1901). — Woop, Soc. 88, 570, 576 (1903). — Osrrocovicn, C. 1905, II, 1358, 
1360. R.A. L. [5] 20,1, 182, 249.(1911). — v. Humnicxr, C. 1907, II, 706. — Rack- 
mann, A. 376, 166, 180 (1911). — Rapipercer, C. 1914, I, 872. 
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mit konz. Schwefelsiure auf 150—180° 6-Methyl-2.4-dioxy-1.3.5-triazin (s. u.). Mit 
Benzaldehyd kondensiert es sich bei gelindem Erwadrmen in konz. Schwefelsiure zu 
Benzal-acetoguanamin C,H,-CH:CH-C,N,(NH,),. 

Die Guanamine mit aromatischem Kohlenwasserstoff- Radikal entstehen 
beim Erhitzen der entsprechenden Guanidinsalze (z. B. benzoesaures Guanidin). nur 
in sehr winziger Ausbeute. Recht glatt kénnen sie durch Erhitzen von Cyanguanidin 
mit den aromatischen Nitrilen oder mit den Hydrochloriden der Amidine bereitet 
werden, z. B.: 


NH  H,N-C:NH Ge NE, 
CoOL as (ONE = NH, + OyH-C “ai bey Bees () 


2.4.6-Triamino-cyanurwasserstoff ist das in Bd. I,. Tl. II, S. 1336 
bis 1338 behandelte Melamin!. 

2.4.6-Trihydrazino-cyanurwasserstoff ist das Bd. I, Tl. II, S. 1339 besprochene 
Cyanurhydrazid. 


Unter den C-Oxy-Derivaten des 1.3.5-Triazins (bzw. Oxo-Derivaten 
von Triazin-hydriden) seien zunacht die Diaryl-oxy-kyanidine? er- 
wahnt, die aus aromatischen Amidinen in alkalischer Lésung durch 
Einwirkung von Kohlenoxychlorid leicht entstehen (bei aliphatischen 
Amidinen gelingt die Reaktion nicht), z. B.: 


NH 
2G,H,-C¢ + COC), = HCl + NH,Cl + ©,H,: ox (D) 


\NH 

Das nach dieser Gleichung entstehende 4.6-Diphenyl-2-oxy-1.3.5-triazin (Di- 
phenyl-oxy-kyanidin) krystallisiert aus Pyridin in weiBen Nadeln, schmilzt bei 
289° und ist in Alkohol schwer léslich, in Wasser unléslich, in verdiinnter Natron- 
lauge leicht léslich. Durch Kochen mit Phosphoroxychlorid geht es in Dipheny]l- 
- ehlorkyanidin iiber. 

Die Bildung-von 6-Methyl-2.4-dioxy-1.3.5-triazin*® (Aceto- 
guanamid) aus Acetoguanamin ist schon oben erwahnt. Dieselbe 
Vetbindung entsteht auch beim Erhitzen von Acetylurethan mit Harn- 
stoff (oder von Acetylharnstoff mit Urethan): 


—=C._0H 
NH C0-00,H; Ga ee 


CH,-CO ‘NH = H,0 + C,H,-OH + CH,-CC 
+ H,N——CO Rea 


1 Uber Hexaphenyl-isomelamin 8s. Buscu, Brune, Pones, J. pr. [2] 79 
520, 541 £1909). 

2 Vegl.: Pinner, B. 23, 163, 2919 (1890); 25, 142. (1892). — Eruraim, B. 26, 
2226 (1893). — Fiatow, B. 30, 2009 (1897). — Rarrerort, B. 34, 1990 (1901). 

Uber Oxy-Derivate des Kyaphenins (Triphenylkyanidins) vgl.: Diets, 
Lizsermann, B. 36, 3193, 3194 (1903). — Tiraertey, Hvenes, Soc. 99, se 1498, 
1509 (1911); 101, 219 (1912). - — Cousin, Vormar, C. r, 158, 951 (1914). BI. [4] 15, 
416 (1914). 

8 Nznoxi, B. 9, 234 (1876). — Kors, J. pr. [2] 49, 97 (1894). — Osrrogovicu, 
A. 288, 318 (1895). G. 27, II, 416 (1897); 41, Il, 70 (1911); 44, IT, 562 (1914). C. 
1897, II, 897. 
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1524 1.3.5-Triaxan-tricarbonsdure. 


und wird am besten durch Erhitzen von Biuret mit Acetylchlorid er- 
halten. ; 

Sie lést sich sehr leicht in Wasser und krystallisiert daraus bei langsamer | 
Abscheidung mit 1 Mol. Krystallwasser in durchsichtigen Prismen; in Ather ist sie 
unldslich. Sie briunt sich gegen 260° und schmilzt unter Gasentwicklung bei 276° 
bis 277°, worauf bei héherer Temperatur wieder Festwerden erfolgt. Bei gelindem 
Erwarmen mit Salpetersiure wird in heftiger Reaktion Cyanurstiute gebildet. 
Methyldioxytriazin verhilt sich gegeniiber Phenolphthalein wie eine einbasische 
Sdure; sein Natriumsalz NaC,H,0,N, + 11/,H,O ist leicht léslich in Wasser. 
Andererseits bildet es auch mit Sauren Salze. 

2.4.6-Trioxy -1.3.5-triazin (bzw. 2.4.6-Trioxo-1.3.5-triazin- 
hexahydrid) ist die Cyanursaure, die mit ihren O- und N-Alkyl- 
Derivaten Bd. I, TI. II, S. 18331—1336 ausfiihrlich besprochen ist. 

Als Vertreter der Am¢no-oxy-triazine ist das 6-Methyl-4-amino-2-oxy-1.3. 5-tri- 
azin! (Acetoguanid) zu erwihnen, das aus Acetoguanamin durch Kalilauge (vgl. 
S. 1522), aus Acetylurethan analog Gleichung E (S.1523) durch Erhitzen mit Guanidin 
entsteht. — S. ferner Ammelin und Melanurensdure in Bd. I, Tl. UH, S. 1338. 
2.4.6-Trimercapto-1.3.5-triazin® ist die Trithiocyanursdure, Bd. I, Tl. Il, 
S. 1336. j 


Zum SchluB ist die C-Tricarbonsiure des Cyanurwasserstoffs, die 
1.3.5-Triazin-tricarbonsiure-(2.4.6), zu besprechen. Ihren Triathyl- 
ester (,,Paracyankohlensdureester“) N,C,(CO-OC,H,), — durch- 
sichtige Prismen vom Schmelzp. 165°, schwer léslich in heiBem Alkohol- 
und heiBem Wasser — erhielt Wrppiau® durch Polymerisation des 
Cyanameisensdureesters NC-CO-OC,H,, die nach dem Siattigen mit 
trockenem Chlorwasserstoff fast quantitativ bei mehrwéchigem Stehen 
erfolgt; er laBt sich nicht. unzersetzt. destillieren* und lefert mit kon- 
zentrierten Saéuren Oxalsiure. Von kalter Kalilauge wird er verseift; 
aus der alkalischen Lésung fallt die freie Saure als weiBe voluminése 
Masse aus; beim Erhitzen iiber 250° zersetzt sie sich unter Entwickelung 
brauner, nach Blauséure riechender Dampfe. Durch warmes alkoholi- 
sches Ammoniak wird der Triathylester in das Triamid (weiBes 
amorphes Pulver) verwandelt. Aus dem Triamid hat kirzlich Orr® durch 
Erhitzen mit Phosphorpentoxyd im Vakuum das sehr interessante Tri- 
nitril bereitet, das nach seiner empirischen Zusammensetzung ein 
Trimeres des Dicyans ist und daher Hexacyan:genannt wird. Das 
Hexacyan schmilzt bei 119° und destilliert unter 771 mm-Druck ohne 


1 Nencxr, B. 9, 238 (1876). — Osrrogovicu, C. 1897, I, 472; 1905, II, 1360; 
1912, II, 607. G. 27,1, 222 (1897); 34, I, 75 (1904). 

2 Uber schwefelhaltige Abkémmlinge des 1.3.5-Triazins s. ferner 
z. B,: Triaer, Hornvuna, J. pr. [2] 57, 357 (1898). — Jounson, Menaz, Am. 32, 362, 
370 (1904), — Ostrocovicn, R, A. L. [5] 21, I, 218 (1912). 

® J. pr. [2] 10, 208 (1874); 33, 77 (1886). 

* Ebullioskopische Molekulargewichtsbestimmung: Hanrzscu, H. Baver, B. 38, 
1010 (1905). 

5 B. 52, 656 (1919). 
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Pyroguanaxol. 1525 


_erhebliche Zersetzung bei 262° (korr.); aus Benzol scheidet es sich mit 
1 Mol. Krystallbenzo] in dicken Pfismen ab, die beim Siedepunkt des 
Benzols schmelzen. Dampfférmiges Hexacyan brennt mit der charakte- 
ristischen violetten Cyanflamme. Leitet man den Dampf im Vakuum 
tiber eine zur starken Rotglut erhitzte Platinspirale, so entpolymerisiert 
sich das Hexacyan quantitativ zum Dicyan. Das Hexacyan ist an sich 
in Wasser unlislich, aber auBerordentlich empfindlich gegen Feuchtig. 
keit. Schittelt man es mit Eiswasser, so geht es innerhalb etwa 
10 Minuten in Lésung; 14Bt man die Lésung einige Zeit bei 18° stehen 
und kihlt dann wieder auf 0° ab, so erfolgt reichliche Abscheidung von 
Cyanursaure, wihrend die davon abfiltrierte Lésung Blausaiure enthilt. 
_ Diese Vorginge sind héchstwahrscheinlich durch Annahme von Wasser- 
-anlagerung, der dann Blausaure-Abspaltung folgt, zu erkliren: 


an HOW es 0 
N-O SN HN~ SNH “ANZ OSNE 
xo.c! lo.en 882° >No p2OH SHON oe gt 
Sa aa Ses saa Rs 


Mit Methylalkohol erhilt man aus Hexacyan bei Zimmertemperatur 
Methoxy -triazin -dicarbonsauredinitril N,C,(Q-CH,)(CN),, bei kurzem 
Kochen Dimethoxy-triazin-carbonsaurenitril! N,C,(O-CH,),-CN, durch 
mehrstiindiges Kochen Cyanursaure-trimethylester N,C,(0-CH,),. 


Da im 1.3.-5-Triazin-Ring jedes Kohlenstoffatom zwischen zwei Stickstoffatomen 
gebunden ist, so ist Orthokondensation nur in carbaxt-Form moglich. Ein Beispiel 
hierfiir liegt in dem Pyroguanazol’ vor, das ein aus drei 1.2.4-Triazol-Ringen und 


"einem 1.3.5-Triazin-Ring kondensiertes System enthilt. Seine Bildung aus Guanazol 
_. ist schon §. 610 in Gleichung Vu erliutert. Es ist ein weiBes, in Wasser unlés- 
- liches Pulver. In verdiinnter Alkalilauge lést es sich bei vélligem LuftabschluB 


farblos auf; an der Luft aber stellt sich bald héchstintensive Blaufirbung ein, wobei 
unter Sauerstoff-Aufnahme ein Teil des Stickstoffs als Ammoniak austritt. Bei der 
Behandlung mit heiBer alkalischer Permanganat-Lésung wird Cyanursiure gebildet. 


IV. Systeme, in denen Sauerstoff zugleich mit Stickstoff als 
Hetero-Element auftritt. 


Zwei Sauerstoffatome und ein Stickstoffatom als Heteroglieder finden 
wir in dem Paraldimin, das mit einigen Abkémmlingen in Bd. I, Tl. I, 
S. 756—757 behandelt ist. 

Die Sechsringe, deren Heteroglieder ein Sawerstoffatom und xwei Stich- 
stoffatome sind, werden Azoxazine (vgl. dazu S. 30) oder zweckmiibiger 


F Uber Oxysiuren der 1.3.5-Triazin-Reihe s. auch Koxs, J. pr. [2] 49, 90 (1894). 
* K. A. Hormann, Enruart, B. 44, 2713 (1911); 45, 2731 (1912). 
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1526 Oxdiaxine. 


Oxdiazine (vgl. dazu S. 1146—1147) genannt'*. Um die Stellung der 
Heteroatome deutlich zu machen, figt man Ziffern hinzu, wobei man 
dem Sauerstoffatom stets die Ziffer 1 erteilt (vgl. S. 35, Nr. 2).  Be- 
kannt sind Abkémmlinge der drei folgenden Stammkerne: 


-N 
Pa Nm Stes 
VI) | ae Vil) | tee Vilho = . 
SN SAN NUN 
re) re) 6) 
1.2. 4-Oxdiazin 1. 2.5-Oxdiazin 1. 2.6-Oxdiazin 


Ein eingehender Ausbau ist bei keiner der auf diese Stammkerne sich — 
grindenden Gruppen erfolgt. 


Verhiltnismi8ig am zahlreichsten und in ihrer Struktur am besten begriindet - 
sind die Abkémmlinge des Kerns VI. Solche bilden sich bei der Einwirkung von 
o}+Halogen-fettsiureestern auf aromatische Amidoxime’, z. B.: 


NH 
CO-0C,H,  H,N-C-0,H, OC NC- 0,5, 
= C,H,-OH + HB a: 
CH,-CHBr ~ HO.N CHO | "+ on,-HC I oF 
O 


Abkémmlinge des durch Kondensation mit Benzol zustande kommenden Zweikern- 
systems IX (s.u.), das man 5.6-Benzo-1.2.4-oxdiazin oder Benzo-2.4-/4 


ee 

Be Re ON 
Ix) | | Ie 
i as Oe N 


azoxazin nennen kann, entstehen aus den 2.4-Dinitrophenylithern aromatischer 
Amidoxime durch Erwirmen mit alkoholischem Kali, z. B.: 


O.N NO, H,N-C-C,H, 0, ee HN 
Pee | REG C,H, 
| o-N = HNO, + 


(Gb) 


ee ae ee 


O 


die Reaktion erinnert an die Bildung von Dinitrophenoxazin aus Pikryl-o-amino- 
phenol (S. 1473). Das in ihr gebildete Phenyl-nitro-benzoxdiazin krystallisiert 
aus konz. Chloroform-Lésung in gelben Prismen und Blittchen, farbt sich bei 168° 
dunkelrot, schmilzt bei 173° und gibt mit alkoholischem Kali eine intensiv blaue 
Lésung. 


* Vgl.: P. Henry, v. Pecumany, B. 26, 999 (1893). — A. Werner, HeRsercer, 
B. 32, 2687 (1899). — Drets, v. p. Leepen, B. 38, 3363 (1905). 

> H. Kocu, B. 22, 3161 (1889). — A. Werner, SonnenreLp, B. 27, 3351, 3353 
(1894). — A. Werner, Ba B. 28, 1375 (1895). — A. Werner, Fatcx, B. 29, 2656 
(1896). — C. Woxr, B. 31, 2110 (1898), 

5 A. WERNER, Hieesenamn B. 32, 2686 (1899). — Semper, Lucutenstapr, A. 
400, 307, 309, 312, 317, 820, 322, 328, 329, 330 (1913). 


a! igig oa oe ae Sot ey S pe oaths ne 


Thialdine. 1527 


Abkémmilinge! von VII entstehen sehr leicht durch Kondensation von «-Iso- 
nitroso-ketonen mit Aldoximen, z.B.: 


HO GH, 
CH). oe 
N-OH CO-C-CH,_ yo, No” C-CH; = 
CH,-CH HO-N a Hes CH (CXS IN, , 


auch durch Selbstkondensation von a-Isonitroso-ketonen unter dem Einflu8 von 
wasserfreiem Chlorwasserstoff (vgl. auch Bd. J, Tl. II, S. 857, Textzeile 9—7 v.u.). Das 
nach Gleichung H gebildete 3.4.6-Trimethyl-4-oxy-1.2.5-oxdiazin krystallisiert aus 
heiBem Wasser, worin es reichlich léslich ist, in Nadeln und schmilzt bei 203° unter 
stiirmischer Zersetzung. Es bildet sowohl mit Sduren wie mit Alkalien Salze. Kon- 
zentrierte Salpetersiure spaltet aus ihm Diacetyl ab; beim Erhitzen mit 30 pro- 
zentiger Schwefelsiure auf 170—180° wird es kaum. verdndert. 

Zu Abkémmlingen? von VIII gelangt man vom Acetondicarbonsiureester (Bd. I, 
TI. I, S. 1216) aus. Die Reaktionsfolge: 


co co 
GSS oo 
C,H,0-0C-CH, CH,-CO-0C,H,-sp—-> 0,H,0-0C-6 0-CO-00,H, 
sdure N N 
oO—O 
C-0H 
mpe wos 
Reduttion, (,H,0-0C-C-6  0-CO-00,H, () 
N NH | 


ee 
O 


fibrt zum 4-Oxy-1.2.6-oxdiazin-3.5-dicarbonsiureester, der durch Abbau und 
Athylierung in weitere Abkémmlinge des 1.2.5-Oxdiazins verwandelt worden ist. 
Er stellt weiBe Nadeln dar, schmilzt bei 169°, farbt sich mit Eisenchlorid in waBrig- 
alkoholischer Lésung intensiv violett, lost sich in verdiinnten Alkalien und Alkali- 

. carbonaten und verhilt sich bei der Titration in Gegenwart von Phenolphthalein 
wie eine einbasische Sdure. 


V. Systeme, in denen Schwefel oder Selen zugleich mit Stickstoff 
als Hetero-Element auftritt. 


Die Thialdine, die bei der Kinwirkung von Schwefelwasserstoff und 

- Ammoniak auf aliphatische Aldehyde entstehen®, enthalten héchstwahr- 

scheinlich einen Sechsring mit xeer Schwefelatomen und einem Stickstoffatone. 

Beschrieben ist in Bd.I, Tl. I, 8.757 das dem Acetaldebyd entsprechende 
Thialdin und sein \-Methyl-Derivat‘. 


1 Dizts, v. p. Leepen, B. 38, 3357 (1905). — Diets, Sasse, B. 40, 4052 (1907). 

2 P. Henry, v. Pecumann, B. 26, 997 (1893). — Munonnr, Civsa, R.A. L, [5] 
14, II, 421, 422 (1903). 

3 Uber ihre ,,biochemische Reduktion (durch giirende Hefe) zu Mercaptanen 
s. Norv, B. 52, 1208 (1919). 

‘ Uber N-Methyl-thioformaldin s.: Wout, B, 19, 2346 (1886), — Deré- 
pixz, Bl. [8] 15, 889 (1896). 


1528 Thiodiaxine. 


Fir Sechsringe mit einem Schwefelatom und xwet Stickstoffatomen — 
Thiodiazine oder Azthiazine (vgl. dazu 8. 1525—1526) — liegen 
einige Vertreter vor, die sich auf die folgenden Stammkerne zuriick- 
fiihren lassen: 


N N 
EA awe ee: tia 
X) Re aa XI) ie Re XI) | pee 
ra tae 


1.2.8-Thiodiazin 1.2.4-Thiodiazin 1.3.4-Thiodiazin 


Ein Abkémmling von X ist das Anhydrid der Benzhydrazidin-o-sulfonsiure 
(Formel XIII, s. u.), das aus o-Cyan-benzolsulfochlorid durch Einwirkung von Hydra- 
zin entsteht?. 


C—NH-NH, fi Ne NES eae 
XII) coe pane 5 ety) »—¢ yet y~: 
scan ef = NES NE 


Das System XI findet sich in einigen Anhydriden N, N’-diarylierter-Tauro- 
carbamidsiuren? (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 1404—1405), die durch Oxydation aus Diaryl- 
Derivaten des Athylen- Ssaddothiohiamnbton (Bd. II, Ti. III, S. 540) hervorgehen, z. B.: 


N—C,H; 
s . N(C,H, “> : Oxydation, H,C~~ CO 
C:N-C,H; vg). Bd. Il, “TL. Wil, H.C INH-C.H 
§. 540, Formelreihe 0 BS Semon Ne Bod. 
S0,0H 


ee H, 


ay. H, a ee C,H, (K) 


Als Beispiel fiir die Bildung von Abkémmlingen* des Systems XII sei die 
folgende Reaktion angefiihrt: 


NH—C,H; N—C,H; 
CH,Br = ~\NH B,C? SNH 
| + = 2HBr + | (L) 
CH, Br CS H,C\__CS 

HS 8 


Interessante Beobachtungen tiber Einwirkung von seleniger Siure 
_ auf 1.8-Naphthylendiamin‘ deuten auf die Existenz eines spirocyclischen 
Systems hin, in welchem ein Selenatom zwei Sechsringen angehdrt, die. 


1 KE. Scuraver, J. pr. [2] 96, 180 (1917). 

* Vgl.: Ancreascu, M. 4, 134 (1883). — Wour -Baver, M. 25, 683 (1904). — 
KuGera, M. 35, 151 (1914). 

. Vali: Busan; B. 27, 2509, 2516 (1894); 36, 3888 (1903). — Frericus, P. Forster, 
A. 371, 236, 255 (1909). — E. Scuraper, J. pr. [2] 95, 392 (1917). 

“ F. Sacus, A. 365, 63, 150 (1909). — Hinspere, B. 52, 21 (1919). 


Selen-Derivate des peri-Naphthylen-diamins. 1529 


~auBer ihm als Heteroglieder je xwei Stickstoffatome enthalten. Labt 
man namlich die genannten Stoffe {in Pyridin-Liésung} im Verhiltnis von 
1 Mol. SeO, auf 2 Mol. C,,H,(NH,), aufeinander wirken, so bleibt weder 
selenige Saure noch peri-Diamin unverbraucht, und man erhilt eine 
basische Verbindung, die gelbrote Flocken darstellt, bei 120° schmilzt, 
in Benzol leicht mit gelbroter Farbe sich lést und mit Mineralsduren 
violette Salze bildet; ihr wird die Formel XIV (s. S. 1528) zugeschrieben. 
Sie geht schon durch Luftoxydation in eine braune krystallinische Ver- 
bindung C,,H,,N,Se iiber, die in fast allen Lésungsmitteln — aufer 
Pyridin — sehr schwer léslich ist, tiber 300° schmilzt und mit konz. 
Schwefelsiure violette Farbenreaktion gibt. Gibt man dieser schwer- 
léslichen Verbindung die Strukturformel XV (s. u.), so erscheint sie als 
ein Analogon des un in den Higenschaften sehr dAbhnlichen Diperimidyls 


; N oN . N= 
r ee FS s 
XY) Cre ry Sy Coe XVI) Cre Om Ee Ga 


Z {S. 1246—1247) — Formel XVI —, in welchem ein Selenatom an Stelle 
der Gruppe C:C getreten ist. 


_ Siebenundfinfzigstes Kapitel. 


- Sechsgliedrig-heterocyclische Systeme mit mehr als drei 
Hetero-Atomen. 
(Tetrazine.) 


Uber Sechsringe mit vier Hetero-Atomen, bei denen ausschlieBlich 


die zweiwertigen Hetero-Elemente Sawersioff und Schwefel mit Kohlenstoff 


den, Ring zusammenfiigen, ist nichts zu berichten. 


_ Wir haben es in diesem Kapitel hauptsichlich mit den Systemen ~ 


zu tun, die vier Stickstoffatome als Hetero-Ringglieder enthalten. Die 
wenigst gesittigten Stammkerne nennt man Tetrazine! (vgl. 8S. 1146, 
1508). Von den drei méglichen Isomeren: 


N CH 


HO SN NSN No CH 
al IN? i”) nal IN’ ) nol 
B a ae <4 
IDR Be Be Se 1.2.3.5-Tetrazin 1,.2.4.5- Tease 


liegt I einer kleineren, III einer gréBeren Verbindungsgruppe zugrunde; 
II ist weder fiir sich noch in Form von Abkémmlingen bisher bekannt. 


1 Vel, Pinner, B. 26, 2127 Anm. (1893); 27, 987 Aum. (1894). 
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1530 Osotetraxine. 


I, 1.2.3.4-Tetrazin-Kérper. 


Das 1.2.3.4-Tetrazin — Formel I, 8.1529 — selbst zu gewinnen, ist 
bisher nicht gelungen’, Man kennt indessen Abkémmlinge seines 2.3- 
Dihydrjds? — Formel IV, s. u. —, die man wegen ihrer Herstellbar- 


HC: N-NH eee: 


Vv 
IV) a6: N-NH’ ee ae IN 
i 


keit aus’ Osazonen (vel. Bd. I, Tl. II, 8S. 827) Osotetrazine (friiher Oso- 
tetrazone) zu nennen pflegt. v. Pecumann entdeckte 1888 die Bildung ~ 
dieser Verbindungen durch Kinwirkung von Oxydationsmitteln auf die 
Osazone von einfachen aliphatischen oder fettaromatischen 1.2-Dicarbonyl- 
K6rpern, z. B.: 

CH,-C: N-NH-C,H, CH,+C: N-N-C,H, 


0 = H,0+ A 
CH,-C: N-NH-C,H, * ECEMG |More ty AnD (4) 


Eine weitere, in einigen Fallen von Dieckmann u. Piatz beobachtete Bildungs- 
weise besteht in der Chlorwasserstoff-Entziehung aus den Osazonen des Chlorglyoxals 
oder seiner Homologen durch Einwirkung von Alkali, z..B.: 


HC:N-NH-OgHy js) _ HO:N-N-C,Hy_ é 
ClC : N-NH-C,H, HC: N-N-C,H; 

Die Osotetrazine vereinigen sich mit Chlorwasserstoff nicht zu Salzen. 
Durch Reduktionsmittel — besonders glatt durch Phenylhydrazin — 
werden sie wieder zu Osazonen aufgespalten. Ihre bemerkenswerteste 
Kigenschaft ist schon 8. 561—562 mitgeteilt: die Leichtigkeit, mit 
der sie beim Kochen mit verdiinnten Séuren unter Abspaltung einer 
Gruppe X-N< und Ringverengerung in Abkémmlinge des 1.2.3-Triazols 
»Osotriazole“) tibergehen (s. S. 562 Formelreihe B). 

2.3-Diphenyl-1.2.3.4-tetrazin-dihydrid-(2.3) (Glyoxal ; phenylosotetra- 
zin) wird nach Gleichung B (s. 0.) oder durch Oxydation von Glyoxal-phenylosazon 
[—CH:N-NH-C,H,], erhalten, krystallisiert aus Alkohol in dunke* oten Blittchen 
und schmilzt bei 152°. — Das entsprechende Dibenzoyl-Derivat des Tetrazin- 
dihydrids geht so leicht unter Ringverengerung in das Monobenzoyl-Derivat des 


2-Amino-1.2,3-triazols iiber (s. S. 566, Formelreihe K), daB es nicht gefaBt werden 
konnte. 


1 Vergebliche Versuche: v. Pecumann, W. Bauer, B. 42, 659 (1909). 

* Vgl.: v. Pecamann, B. 21, 2751 (1888); 30, 2461 (1897). A. 262, 269, 291 
(1891). — Anscuiirz, Paury, B. 28, 66 (1895). — v. Pecumann, W. Bauer, B. 38, 644 
(1900); 42, 659 (1909). — Dieckmann, Puatz, B. 38, 2986 (1905). — Sroxzi, J. pr. [2] 
68, 469 (1903); 70, 433 (1904); 78, 544 (1908). 

Uber Verbindungen, die zur Peihe des 1.2.3.4-Tetrazins gerechnet werden, 
s. auch: W. H. Pers, Soc. 83, 1227, 1253 pte: — Birow, B. 51, 402 (1908). 


, 
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2.3-Diphenyl -5.6-dimethyl-1.2.3.4-tetrazin-dihydrid-(2.3) (Diac etyl- 
phenylosotetrazin) wird aus dem Phenylosazon des Diacetyls am zweckmaBigsten 
durch Erwaérmen mit Kaliumdichromat in essigsaurer Lésung erhalten (s, S.1530 Glei- 
chung A). Es stellt dunkelbordeauxrote Nadeln dar, schmilzt bei 169° unter 
Zersetzung und ist in Wasser unléslich, in Eisessig fast unléslich, in kochendem 
Alkohol ziemlich schwer léslich. Konz. Schwefelsiure lést mit blauer Farbe, die 
augenblicklich in schmutziges Braun tibergeht. 


Uber Abkémmlinge des mit Benxol’ kondensierten 1.2.3.4-Tetrazins — 5.6+, 
Benzo-1.2.3.4-tetrazin (Phentetrazin), s. Formel V auf S. 1530 — liegen einige 
Beobachtungen' vor, welche der weiteren Verfolgung wert erscheinen. 

Aus den Diazoniumverbindungen, die beim Diazotieren von, o-Amino-azo- 
Verbindungen entstehen, werden bei der Reduktion (am besten mit Zinnchloriir) 
farblose oder schwach gelbliche, krystallisierbare Stoffe erhalten, welche die Zu- 
sammensetzung von Abkémmlingen des Benzo-tetrazin-dihydrids besitzen, z. B.: 


| =a He = sHCl + (C) 


CH, NAN ?. CH; « CH, a es 
N ‘ 


\ 


Fog ee sai a an NN 
Iv. ae CH, 

Sie krystallisieren aus heiSer konz. Salzsiure unveraindert aus, besitzen also keine 

basischen Eigenschaften. Durch Brom werden sie in alkoholischer oder essigsaurer 

Lésung glatt in die Perbromide der zur Darstellung benutzten Diazoniumverbindungen 

zuriickgefihrt. Gegen energische Reduktionsmittel, wie kochende Jodwasserstoff- 

siure sind sie bestindig; dagegen werden sie von Oxydationsmitteln leicht unter 


Stickstoffentwickelung verdndert. 
Aus N-Methy]-N-[0-amino-pheny]]- kydvavis ist durch nascente salpetrige Saure: 


10, = 2H,0 + C,H 
Oy NE, + HNO, an Ran Nis 
CH, CH, 


das 1-Methyl-5.6-benzo-1.2.3. dctebrazin-dibydrid (farblose Blittchén; Schmelzp.: 
62°) erhalten worden. 


Il. 1.2.4.5-Tetrazin-Koérper. 


Es sind hauptsichlich zwei Untersuchungsreihen, die uns mit, der 
interessanten, auf das 1.2.4.5-Tetrazin (Formel ITI, S. 1529) sich griinden- 
den Stoffgruppe bekannt gemacht haben. 

Die eine geht vom Diazoessigester aus. Ihre ersten Schritte sind 
bei dessen Schilderung schon in Bd. I, Tl. II, S. 805 besprochen worden. 


1 ZinckeE, Lawson, B, 19, 1457 (1886); 20, 1176 (1887). — Zincxz, JaEnke, 
B. 21, 540 (1888). — A. Huser, J. pr. [2] 41, 176 (1890). 

Uber eine Verbindung, in der carbaxi-Kondensation eines hydrierten Tetrazin- 
Rings mit zwei Piperidia-Ringen angenommen wird, s. Anaett, Casreiiana, R. A. L. 


[5] 14, I, 277 (1905). 


SLA te oe De 
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Curtius erdffnete sie 1885 mit der Entdeckung der eigentiimlichen Um- 
wandlungen, welche jener aliphatische Diazokérper unter dem EinfluB 
von konzentrierten Alkalien und von starkem Ammoniak erleidet. DaB 
es sich bei ihnen zunichst um die Bildung des Tetrazin-Rings durch 
Zusammentritt zweier Gruppen —CHN,, also um eine Dimerisation, 
handelt, wurde 15 Jahre spiter von Hanrzscu und SI~BERRAD erkannt. 
Aber die vollstandige Aufklarung der sich aneinander schlieBenden Um- 
wandlungen brachten erst weitere ausgezeichnete Arbeiten von CuRTIUS 
mit Darapsky und E. Miuurr in den Jahren 1906—1908. Nach ihnen 
laBt sich nun heute! die Reaktionsfolge, die vom Diazoessigester (oder 
Diazoacetamid) tiber Carbonsiuren der Tetrazin-Reihe schlieBlich zum 
Stammkorper selbst fiihrt, in der nachstehenden Formelreihe zusammen- 


fassen: 
HO,C-CHN, (Diazoessigsiure) 
| 


| Konz. Alkalilauge oder Konz. Alkalilauge oder | 
flissiges Ammoniak in starkes Ammoniak beim | 
der Kalte Erbitzen Y 
NaN ZN ——N 
aya ; BS 
HO,C CC na OH CO,H (a) HO,C. ela aus SSC-CO.H  (b) 
C, N-Dihydro-tetrazin- ZN—NHW_ 
dicarbonsiure oder HO,C:-C@ NE aoe: -CO,H (c) 
| N, N’-Dihydro-tetrazin- 
dicarbonsiure 
| Oxydation Oxydation | 
YoY 
N—N; 
a SS. 
HO,0-0< 3 S0-C0,H @) 
Tetrazin-dicarbonsiure 
Erhitzen 
PS aes 
us Grae 5 OH (Tetrazin) ; (D) 


der Hinfachheit halber sind in diese Zusammenstellung die freien 
Carbonsiuren aufgenommen, obwohl diese zum Teil selbst gar nicht 
existenzfahig sind, und die Versuche meist mit den Estern (oder mit 
den Amiden) ausgefiihrt sind (vgl. 8. 1539, 1540, 1541). 

Die andere, 1893 begonnene Untersuchungsreihe verdanken wir 
Pinner. Sie beruht auf der Reaktion zwischen Hydrazin und Imino- 
athern der aromatischen Reihe”, die sich — unter AuBerachtlassung von 
nebenher verlaufenden Vorgingen und etwaigen Zwischenvorgangen — 
folgendermaBen formulieren liBt: 


1 Vgl. die zusammenfassende Abhandlung B. 41, 3161 (1908). 

* Vgi.: Pinner, B. 26, 2126 (1893); 27, 984 (1894); 30, 1871 (1897). A. 297, 
236 (1897); 298, 13, 22, 25, 31, 48, 52 (1897). — Prvner, N. Cano, B. a7; 8285 
(1894); 28, 465 (1895). et Colman B. 30, 2011 (1897). 
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JNH 
C7 ; a 
2k ces. +2NH,-NH, = . , 
aN 
R-C@ ‘ 
eee Ee ome -R (oder R- 0 area >C-R) + 2NH, + 2HO-0,H,, ©) 


also zu N,N’-Dihydriden von -zweifach C-arylierten (oder ajallcyioeea 
Tetrazinen fiihrt. Diese Bildungsweise hat ein groBes Anwendungsgebiet. 
Als Variationen kénnen einige Reaktionen gelten, in denen — zuweilen mit 
guten Ausbeuten — ebenfalls N,N’-Dihydride von Tetrazinen durch Einwirkung von 
Hydrazin auf andere Carbonsiure-Derivate, niamlich Thioamide! oder Nitrile?, 
hervorgehen. Hierher gehért auch die Bildung durch Einwirkung von Hydrazin auf 
Dihydrazidchloride?: ; 


NN 
R-C# SSC-R+N,H, = R-C&M a 


See <nu. epics sk -R+2HCl. (F) 


Es empfiehlt sich, die Anordnung der einzelnen Vertreter, die hier 
zur KErwahnung gelangen kénnen, auf den Sattigungszustand des Stamm- 
kerns zu griinden. Wir beginnen mit denjenigen, welche den Stamm- 
kern in wenigst gesattigtem Zustand enthalten, und lassen dann die- 
jenigen folgen, welche ihn in zweifach, vierfach und sechsfach hydriertem 
Zustand aufweisen. 


Das 1.2.4.5-Tetrazin‘ C,H,N, selbst (urspriinglich auf Grund der irr- 
tiimlichen Formulierung C,H,O,N, unter dem Namen ,, Bisazoxymethan* 
beschrieben) — Formel III (S. 1529) — ist bisher nur in geringen 
Mengen erhalten worden. Seine Bildung durch Erhitzen der mit See- 
sand gemischten Tetrazin-dicarbonséure — letzte _Phase der Formel- 
reihe D auf S. 1532 — erfolgt mit nur kleiner Ausbeute; das hierbei 
gewonnene Rohprodukt wird durch Sublimation iiber Baryt gereinigt, 
wobei einmal eine duBerst heftige Explosion beobachtet wurde. Reines 
Tetrazin stellt lange purpurrote Saulen dar, schmilzt bei 99°, laBt sich 
‘im Dunkeln lange Zeit unverindert aufbewahren, wahrend es sich im 
Lichte ziemlich rasch zersetzt, und ist auBerordentlich fliichtig. Seine 
purpurroten Dampfe geben ein ausgezeichnetes Absorptionsspektrum, in 
dem sich — neben vielen feinen Linien — sieben Hauptlinien von Rot 
nach Violett in abnehmenden Abstinden folgen. Es lést sich in kaltem 


' Junanaun, B. 31, 312 (1898). | 

2 Vgl.: Curtius, Dararsxy, E. Miier, B. 48, 1621, 1622 (1915). — Lirscuitz, 
B. 49, 489 (1916). — Luirscuirz, Donatu, R. 37, 270 (1918). 

3 Srotxé, J. pr. [2] 68, 468 (1903); 73, 280 (1906); 74, 3, 10 (1906). 

4 Vegl.: Curtivs, Lane, J. pr. [2] 38, 558 (1888). — Hanrzscn, M. Lenmann, 
B. 33, 3669, 3676 (1900). — Curtius, Dararsxy, EK. Mijtier, B. 39, 3418 (1906); 40, 
84, 1178, 1190 (1907); 41, 3169 Anm. (1908). —- Curtivs, Rivers, B. 41, 3116 (1908). 
— Koenraspercer, Voer, C. 1914, I, 214. — E. Miier, B. 47, 3001, 3611 (1914). 

Uber 2.6-Dimethyl-1.2.4.5-tetrazin s. Curtios, Darapsxy, E. Miizer, B. 
48, 1622, 1633 (1915). 


1534 Diphenyl- und Diamino-l. 2.4. 5-tetraxin. 


Wasser und Alkohol mit herrlich roter Farbe. Diese Lésungen kénnen 
langere Zeit ohne Veranderung gekocht werden, wobei indes das Tetrazin 
sich teilweise mit den Dampfen des Lésungsmittels verflichtigt. Lack- 
mus wird von Tetrazin nicht charakteristisch verindert (vgl. dagegen 
S. 671 die ‘saure Reaktion des Tetrazols). In kalter konz. Salzsaure 
lést es sich zunachst mit tiefroter Farbe; nach einiger Zeit beginnt 
Stickstoff-Entwickelung, langsame Entfarbung und Bildung von Hydrazin. 
Durch Schwefelwasserstoff wird Tetrazin in wabriger Lésung zum 1.2- 
Dihydrid (s. S. 1537) reduziert. 

3.6-Diphenyl-1.2 4.5-tetrazin! erhdlt man leicht aus seinem N, N’-Dihydrid 


(s. 8. 1538), das gem&8 Gleichung E (S. 1533) aus Benziminoather und Hydrazin 
gewonnen wird, durch Stehen der alkoholischen Lésung an der Luft: 


N——N. : N—N : 
ene AS SO HOw OH CK OOo - (G) 


C,H,-C 
Es pudet blaustichig rote Prismen, schmilzt bei 192° und ist in Wasser und Sdéuren 
nicht, in Alkohol schwer, in Aceton und Benzol leicht léslich; aus der roten Lésung 
in konz. Schwefelsiiure wird es beim Verdiinnen unverindert abgeschieden. Wab- 
rend es gegen die Einwirkung starker Saéiuren sehr wenig empfindlich ist, wird es 
beim Kochen mit alkoholischer Kalilauge unter Entwickelung von Stickstoff und 
Bildung von Benzal-benzhydrazid C,H,-CH: N-NH-CO-C,H, zersetzt. 

Durch eine interessante Reaktion haben Ponzio und Gastatp1? das 3.6-Diamino- 
1.2.4.5-tetrazin kennen gelebrt. Sein Dihydrid bildet sich durch Selbstzersetzung 
des bisher in freiem Zustand nicht isolierten Aminoguanidins (vgl. Bd. I, Tl. II, 
S. 1456) — ein Vorgang, der sich z. B. folgenderma8en formulieren 14Bt: 


NH H,N-N N— Ny 
I3-COF ; \sO-NH, = 2NH, + H,N-C@ “SC-NH,; (H 
he C<yu-na, * nn N BAe <\u.na ghee 


es geht durch Oxydation an der Luft leicht in Diamino-tetrazin tiber. Man erhilt 
daher das Diamino-tetrazin, wenn man die mit der aquivalenten Menge Kali ver- 
setzte Losung von salzsaurem Aminoguanidin unter einer groken Glocke einige Tage 
tber konz. Schwefelsiure und festem Kali stehen la8t. Es krystallisiert aus Wasser 
in amethystroten Blittchen von der Zusammensetzung OC,H,N, + H,C, wird im 
Vakuum iiber Schwefelsiure wasserfrei und stahlbraun, nimmt aber an der Luft 
rasch wieder das Krystallwasser auf; der wasserfreie Stoff schmilzt unter lebhafter 
Zersetzung etwas oberhalb 200°. Diaminotetrazin ist in den itiblichen organischen 
Lésungsmitteln fast unléslich, in warmem Wasser schwer ldslich, an der Luft und 
am Licht bestindig. Durch Reduktion mit Schwefelwasserstoff liefert es sein Di- 
hydrid und weiterhin Aminoguanidin. Durch Erwirmen mit verdiinnten Mineral- 
siuren wird es unter Bildung von Stickstoff, Ammoniak, Kohlensiure, Ameisensiure 
und Aminoguanidin gespalten. Beim Einleiten von Kohlendioxyd in seine kalte 
wiBrige Lésung fillt das sehr schwer ldsliche Dicarbonat C,H,N,,H,CO, in 
gelben Blittchen nieder. Das Hydrochlorid C,H,N,, HCl (orangegelbe Blittchen) 


1 Pinner, B. 26, 2128, 2183 (1893);-27, 989, 1007 (1894). A. 297, 264 (1897). 
— Bamsercezr, B. 33, 3197 Anm. (1900). — Busou, Cur. Scuneiwer, J. pr. [2] 89, 
312, 320 (1914). — Dararsxy, J. pr. [2] 97, 184, 198 (1918). 

> G. 48, II, 129 (1918); 44, I, 257, 277 (1914); 45, I, 181 (1915). 
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ok sehr leicht, das Nitrat C,H,N,, pole + 2H,O sehr schwer léslich in kaltem 
asser. 

Die in der Formelreihe D 6. 1532) unter d anfgefiihrte 1.2.4.5- 
Tetrazin-dicarbonsiure-(3.6) C,H,O,N, ist in der Alteren Literatur 
auf Grund der irrtiimlichen Formulierungen C,H,O,N, und C,H,0O,N, 
» lriazoxyessigsaure“ und ,,Bisazoxyessigsaure“ genannt worden. 
Man erhalt sie aus der (trockenen) N,N’-Dibydro-tetrazin-dicarbonsaure 
durch Oxydation! mit gasférmiger salpetriger Saure in fast quantitativer 
Ausbeute. Sie bildet carminrote Blattchen, zersetzt sich bei 148°, ohne 
vorher zu schmelzen, unter Entwickelung des purpurroten Tetrazin-Dampfs 
(s. 8.1533) und ist in Wasser und Alkohol etwas, in den iibrigen organischen 
Lésungsmitteln nicht léslich., Ihr neutrales Natriumsalz? Na,C,0,N, 
ist blauviolett und lést sich in Wasser spielend mit tiefroter Farbe; 
beim Aufkochen dieser Lésung tritt keine Veranderung ein. Die wabrige 
Lésung der freien Saure dagegen zersetzt sich® schon bei gelindem Er- 
warmen unter Entfarbung, Stickstoff-Entwickelung und Bildung eines 
gemischten Hydrazin-Derivats der Glyoxylsiure und Oxalsiure, das weiter 
in Glyoxylsiure und Oxalséure-monohydrazid zerfallt: 


Ne 
HO,C-C@ 25 Te OOH + H,0 = HO,C-0< A >C-00H +N, a 


20, HAN-NH 


HO,C-C ae aoe CO,H + H,O. = HO,C- CS, + 


i gc: CO.H . (1b) 


In Eiswasser verrieben, wird die Saure durch Schwefelwasserstoff wieder 
zur N,N’-Dihydro-tetrazin-dicarbonséure reduziert*. 


Das Diamid® der Tetrazin-dicarbonsdure ist sowohl aus dem Diamid der 
N,N’-Dibydro-, wie aus demjenigen der C, N’-Dihydro-tetrazin-dicarbonsadure durch 
Oxydation erhalten worden. Beim Kochen mit Wasser wird es im Sinne der Glei- | 
chung Ia (s. 0.) unter quantitativer Entwickelung von 1 Mol. Stickstoff und Bildung 
von Glyoxylsdure-amid-oxamidsiurehydrazon H,N-CO-CH: N-NH-CO-CO-NH, auf- 
gespalten. 

Die intensive Farbe und die Leichtspaltbarkeit des Rings durch 
Hydrolyse sind die Merkmale, durch welche die nichthydrierten Tetrazin- 


1 Cortivs, Lane, J. pr. [2] 38, 557 (1888). — Hanrzscu, M. Lexnmann, B. 338, 
3669 (1900). — Currius, Dararsxy, E. Mirren, B. 39, 3418, 3434, 3435 (1906). 

2 Hanrzscu, M. Leumann, B. 33, 3674 (1900). — Currios, Darapsxy, E. Mijuier, 
B. 39, 3434 (1906). 

_ Uber das saure und neutrale Kaliumsalz s. E. Miiien, B. 41, 3133, 3134 (1908). 

8 Hantzscu, M. Leumann, B. 33, 3670 (1900). — Curtivs, Darapsxy, E. MUuuer, 
B. 39, 3422, 3486, (1906); 40, 1176 (1907). 

4 Hanrzscu, .M. Leamann, B. 38, 3674 (1900). 

5 SirperraD, Soc. 81, 601 (1902). — Curtios, Darapsxy, E. Miuzr, B. 39, 3417, 
3421, 3431 (1906). 

Uber weitere Derivate s.: Curtivs, Rivers, B. 41, 3112 (1908). — E. Mixxer, 
B. 41, 3134 (1908); 42, 3282 ff. (1909). 
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Korper die Beachtung besonders auf sich ziehen. Die Farbigkeit ist an 
sich nicht iiberraschend, da der Tetrazinring drei chromophore Bestand- 
teile — eine Azogruppe und zwei Azomethingruppen — in unmittelbarer 
Bindung aneinander in sich vereinigt. Aber im Hinblick auf die © 
Farblosigkeit des Tetrazols (s. S. 670), dessen desmotrope Formeln (I auf 
§. 668) zwei solche chromophoren Bestandteile enthalten, erscheint die 
tiefe Farbung des Tetrazins doch unerwartet. 


Indem wir nun zu den dihydrierten Vertretern dieser Gruppe tber- 
gehen, miissen wir uns zunichst Rechenschaft iiber die verschiedenen 
Moglichkeiten der Hydrierung ablegen. Denkbar erscheinen die vier 
folgenden Tetrazin-dihydride: 


——N. —NH 
SSS 
VI) Hom see VI) BOM es nocd » 
1.2-Dihydrid 1,4-Dihydrid 
N==N ee. N 
VI) HC<y yy CE » IX) HCC OH 
2.3-Dihydrid 3.6- esaed 


Unter ihnen stehen VI und VII einander sehr nahe, weil beide die 
addierten Wasserstoffatome an Stickstoff gebunden enthalten; sie 
kénnen als N,N’-Dihydride bezeichnet werden. Bedenkt man, daB ihre 


~N— 
Molekiile sich gewissermaBen aus zwei Amidin-Hilften HCC oH 


zusammensetzen, so erscheint es nach den Erfahrungen iiber Tautomerie 
der Amidine (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 624) sogar sehr méglich, daB sie ein- — 
ander desmotrop sind. Im Gegensatz zu VI und VII ist VIII ein C,N- 
Dihydrid, IX ein C,C’-Dihydrid. 

Die Hydrolyse! gibt ein vortreffliches Mittel, die Art der Hydrie- 
rung zu ermitteln. Sie erfolgt analog, wie S. 1535 in den Gleichungen 
Ia und Ib durch ein Beispiel fiir den nichthydrierten Tetrazin-Ring 
dargelegt worden ist, d. h. derart, daB zwei doppelt aneinander gebundene 
Ringstickstoffatome als freier Stickstoft, zwei einfach aneinander gebundene ~ 
aber in Form von Hydrazin oder Hydrazin-Derivaten abgespalten werden. © 
Bei Dihydriden vom Typus [X wiirde daher vermutlich — Versuchs- 
material dariiber liegt noch nicht vor — der gesamte Ringstickstoff frei 
austreten. Bei solchen vom Typus VIII wird nur die Halfte frei ent- 
bunden, z. B.: 


N=== N 
HyN-CO-CKy  yyq CH: CO-NES +H,0 
HO 
HyN+CO-CHx eo -CO-NH, + N, 
H,N-CO-CH: N-N: CH-CO-NH, + H,O+N,, (Ka) 


ll 


1 Vgl. Cortius, Dararsky, E. Miizr, B. 41, 3165 (1908). 


1.2 4.5-Tetraxin- -dihydrid-(1. 2). 1537 


H,N-CO-CH: N-N: CH-CO-NH, + 4H,0 
= 2NH, + 2HO,C-CHO + H,N-NH,. (Kb) 


Dihydride vom Typus VI oder VII dagegen liefern keinen freien Stick- 
stoff, sondern nur Hydrazin, z. B.: 


HO,C: Dee - oe CO,H.+ 4H,O = 2HO,C-.CO,H + 2H,N-NH,. (L) 
' Aber zwischen VI und VII, die — wie oben bemerkt — vielleicht 


im Verhaltnis der Desmotropie zueinander stehen, zu unterscheiden, 
gestattet die Hydrolyse nicht. Man nimmt fiir die in Betracht kommen- 
den Stoffe heute allgemein Struktur gem48 VI an und stiitzt sich dabei 
darauf, daB sie gleich den Hydrazoverbindungen AuBerst leicht — meist 
schon durch den Luftsauerstoff — zu den entsprechenden Azoverbin- 
dungen, d. h. den nichthydrierten Tetrazinkérpern, oxydiert werden. Fir 
diese Auffassung, die auch durch die Bildung nach Gleichung F (S. 1533) 
gestiitzt wird, spricht ferner ihre Tendenz, sich — ahnlich den Hydrazo- 
verbindungen bei der Semidin-Umlagerung — unter Bildung einer Amino- 
Gruppe zu isomerisieren. Diese ae im einfachsten Falle: 


—N. N— Nw 
H SCH g Za 
Gee NH Bee Bee 


SCH , (M) 
fihrt zu N-Amino-Derivaten des 1.2.4-Triazols und erfolgt sehr leicht. 
Auf ihre Wahrscheinlichkeit wurde schon frihzeitig hingewiesen!; aber 
erst 1906 erbrachte Bitow? den Nachweis, daB die Isomerisation in 
solcher Richtung verlauft. Bis dahin wurden viele Stoffe, die nunmehr 
als N-Amino-Derivate der Triazol-Reihe erkannt sind, irrtiimlich als 
Dihydride der Tetrazin-Reihe formuliert (vgl. S. 597, 613—614, 617, 
s. auch S. 608). 

Dem aus Tetrazin durch Schwefelwasserstoff entstehenden Dihydrid? 
(vgl. S. 1534) schreibt man auf Grund seines Verhaltens nach Obigem 
die Struktur des 1.2.4.5-Tetrazin-dihydrids-(1.2) — Formel VI, 
S. 1536 — zu. Es krystallisiert aus Xther oder Benzol in hellgelben 
Prismen, ist in Wasser spielend léslich und reagiert -schwach sauer. Es 
schmilzt bei 125—126°, indem es sich teils unter Ammoniak-Entwicke- 
lung zersetzt, teils zu dem bei 82° schmelzenden .V-Amino-triazol (S. 597) 
umlagert. Schon beim Liegen an der Luft — rasch durch Oxydations- 
“mittel, wie Hydroperoxyd usw. — verwandelt es sich wieder. in das rote 
Tetrazin. Bei kurzem Stehen mit verdiinnter Schwefelsiure wird es in 


1 Jacosson, vgl. Pixyer, B. 30, 1875 Anm. (1897). 
2 B. 89, 2618, 4106 (1906). 
3 Curtivs, Dararsxy, E, Miiter, B. 40, 821, 836, 1184 Anm. (1907). 
* Uber ein Homologes s. Currivs, Dinseeny, E. Muzzer, B. 48, 1622, 1624, 1632 
(1915). 


MEYER-Jaconson, org. Ch. IIs. (1.u.2. Aufl.) 97 (August 1920) 


1538 Arylierte 1.2.4. 5-Tetraxen-dihydride. 


Ameisensaure und Hydrazin gespalten. Es ist zur Zeit das einzige be- 
kannte Dihydrid des Tetrazins selbst. 


Seine 3.6-Diaryl-Derivate sind ‘die Verbindungen, welche durch die Pivnersche 
Reaktion (S. 1532—1538, Gleichung E) leicht zuginglich werden. Das derart aus Benz- 
iminoither und Hydrazin erhiltliche 3.6-Diphenyl-1. 2. 4.5-tetrazin-dihydrid-(1.2)* 
krystallisiert aus Aceton in hell orangefarbenen Nadeln, firbt sich beim Er- 
hitzen auf 160° rot und schmilzt dann bei 192° — der Schmelztemperatur des Di- 


phenyltetrazins (s. S. 1534). In dieses geht es langsam auch durch Stehen seiner - 


Lésungen an der Luft, rasch durch Eisenchlorid und andere Oxydationsmittel tber. 
Bei der Reduktion mit paargh in Eisessig oder Natrium in heiBem Alkohol liefert 
es 3.5-Diphenyl-1.2.4-triazol (s. §. 616, Gleichung Ha). Durch kurzes Kochen mit 
25-proz. Salzsiure wird es zu §-b.Diphanyl.N'< amido te aieiangh umgelagert (s. 
8. 617, Gleichung L); daneben entsteht 2.5-Diphenyl-furo-[bb,|-diazol (S. 645, 
Gleichung D, 647). Durch Kochen mit Essigsiureanhydrid und Natriumacetat liefert 
es ein farbloses Diacetylderivat C,,H,,N,(CO-CH,), vom Schmelzp. 228—229°. 

Als Derivat des 1.4-Dihydrids (Formel VII, S. 1536) ist das von 
Ruwemann entdeckte 1.4-Dipheny!-1.2.4.5-tetrazin-dihydrid -(1.4) 
(,Diphenyl-tetrazolin“)? aufzufiihren, das bei kurzem Erhitzen von 
Phenylhydrazin mit Chloroform und alkoholischem Kali* auf dem Wasser- 
bade, in geringer Menge auch beim Erhitzen von Formylphenylhydrazin 
fir sich auf ca. 210° entsteht: 


NH-NH-C,H, 


HOC” + 
NH(C,H,)» NH” 


N(C,H;s) 
COH = 2H,0 +. nod cH 


\N(C,H,)* yf eo 


Es krystallisiert aus Alkohol in weiBen Nadeln, schmilzt bei 180°, ist 
in Wasser unléslich, in Alkohol leicht léslich und bleibt sowohl beim 
Erhitzen mit alkoholischem Kali auf 100°, wie mit Salzsdure auf 200° 
vnverandert, auch beim Kochen mit Zinn und Salzsiure in Alkohol, wie 
bei der Behandlung mit Natrium in Alkohol. Beim Erwirmen mit 
Methyljodid in Methylalkohol auf 100° gibt es das in gelben Nadeln 
krystallisierende, in kaltem Wasser schwer lésliche Jodmethylat 
C,,H,,N Rs CH,I. 

1.3.4.6-Tetraphenyl-1.2.4.5-tetrazin-dihydrid-(1.4) (,,Tetraphenyl-te- 


trazolin“)* entsteht bei der Einwirkung von Natriummethylat in kaltem Methyl- 
alkohol auf Phenylnitroformaldehyd-phenylhydrazon: 


N-NH-0,H 
2 CH CK ao = 2HNO, + C,H, -CM 
2 


NeN(CGH 
NCH) Ne 


1 Pinner, B. 26, 2128, 2182 (1898); 27, 1002, 1004 (1894), A. 297, 258 (1897). 
— Jononaun, B. 31, 312 (1898). — Sox, J. pr. [2] 78, 294 (1906). 

* Runemann, Exxiorr, Soc. 53, 850 (1888). — Runesann, Soc. 55, 242 (1889). 
B. 30, 2869 (1897). — Pertuzzart, G. 26, II, 430 (1896. — BamsBercer, B. 30, 
1263 (1897). 

5 Verallgemeinerung dieser Reaktion: Rusemann, Soc. 57, 50 (1890). 

* Bampercer, Gros, B. 34, 523 (1901). — S. auch Bawsesent, Pemset, B. 36, 
356, 362, 371 (1903). 


Bis-diaxoessigsaure. 15389 


sowie in kleiner Menge aus ,,Dehydrobenzalphenylhydrazon“ (daher auch aus Benz- 
aldehyd-phenylhydrazon) bei der Oxydation mit Jod in Gegenwart von Natrium- 
atbylat: 


N- NH(C,H;) N-N(C,H. 
CH -0Z, OH. 6.0. =) He =! OB OM ait ae 
etts <nG8,) NZ" 64s 2 C, 5 S<AGH,). NOOO - (P) 


Es krystallisiert in gelben Nadeln, schmilzt bei 203—204° und gibt bei der De- 
stillation mit Zinkstaub reichlich Anilin und Benzonitril. 

Als Abkémmling des 1.4-Dihydrids ist auch das 1.6-Diphenyl-3-mercapte- 
1.2.4. 5-tetrazin-dihydrid-(1.4)' zu erwihnen, dessen Bildung aus 2.3-Diphenyl- 
5-methylthio-2-jod-thiobiazolin $. 664 in Gleichung N formuliert worden ist. 

Die 3.6-Dicarbonsiure des 1.4- oder wahrscheinlicher des 1,2-Di- 
hydrids liegt in der .V, N’-Dihydro-tetrazin-dicarbonsaiure (s. die 
Formeln c und b in Formelreihe D auf S. 1532) vor, deren Alkalisalze 
aus dem Diazoessigester durch Erhitzen mit konzentrierten Alkalilaugen 
entstehen. Diese in der Alteren Literatur als ,,Triazoessigsaure“, dann 
als Bis-diazoessigsaure bezeichnete Sdure? stellt — aus der kalt 
gesittigten Loésung ihres Natriumsalzes durch Fallung mit verdiinnter 
Schwefelsiure erhalten — tieforangegelbe Tafeln von der Zusammen- 
setzung C,H,O,N, + 2H,O dar und ist in kaltem Wasser fast unldslich; 
durch Digerieren dieser wasserhaltigen Form mit kaltem absoluten 
Alkohol, Filtrieren und Einengen des Filtrats im Vakuum erhilt man 
sie in wasserfreien gelben Prismen. Schnell im Schmelzréhrchen erhitzt, 
schmelzen beide Formen bei etwa 150° unter lebhafter Kohlensdure- 
Entwickelung; die Zersetzung tritt bei langerem Erhitzen schon in ge- 
linderer Warme (100°) ein und liefert N-Amino-triazol. Durch ver- 
diinnte Mineralsaiuren erfolgt glatte Spaltung in Oxalsiure (bzw. Kohlen- 
dioxyd und Ameisensaure) und Hydrazin (s. Gleichung L auf S. 1537); 
diese Spaltung wird teilweise schon durch Kochen mit Wasser bewirkt, 
wie sich daraus ergibt, daB sich beim Erkalten ein schwer lésliches 
saures Hydrazinsalz der Bisdiazoessigsiure abscheidet. Kochen mit kon- 
zentrierter Kalilauge fihrt zur Bildung von N*+-Amino-1.2.4-triazol-3.5- 
dicarbonsaure und 3-Amino-1.2.4-triazol-5-monocarbonsaure (s. 8. 613 bis 
614). Uber die Oxydation mit salpetriger Siure zu Tetrazin-dicarbon- 
siure s. S. 1535. Die Molekulargewichtsbestimmung der Bisdiazoessig- 
siure, die zu ihrer Auffassung als Tetrazin-Derivat fiihrte (vg]. S. 1532), 
wurde kryoskopisch und ebullioskopisch an ihrem Diathylester aus- 


1 Buscn, J. pr. [2] 67, 211 (1903). — Kampuausen, Scunewer, J. pr. [2] 67, 
233 (1903). : 

2 Curtivs, Lane, J. pr. [2] 38, 531 (1888). — Curtius, Jay, J. pr. [2] 39, 33 
(1889). — Hanrzscu, Siperrap, B. 33, 58 (1900). — Hantzscu, M. Leumany, B. 33, 
3668 (1900). — Sitperrav, Soc. 81, 602 (1902). — Bitow, B. 39, 2622 (1906). — 
Ccrtivs, Dararsxy, E. Mitrer, B. 39, 3777 (1906); 40, 815, 1181, 1191—1193, 1194 
(1907); 41, 3163 (1908). — Currius, Rrvexe, B. 41, 3108 (1908). 

Uber 1.4-Diphenyl-1.4-dihydro-1.2.4.5-tetrazin -dicarbonsdure-(3.6) 
s. Bowack, Lapwortu, Soc. 87, 1856, 1867 (1905). 
; Oi 
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getiihrt; dieser wird aus dem Silbersalz durch Einwirkung von Athyl- 
jodid, besser aber durch Esterifizierung der freien Saure mit. Diazodthan 
erhalten, krystallisiert in rubinrotea Prismen, schmilzt bei 113-5° und 
la8t sich sublimieren. s 

Das Diamid? erhilt man aus dem Diiithylester durch kaltes alksholiselien 
oder wa&Briges Ammoniak, ferner aus Diazvessigester durch Erwarmen mit konz. 
wiBrigem Ammoniak, aus dem Diamid der C,N-Dihydro-tetrazin-dicarbonsdure 
(S. 1541) durch Umlagerung mit kaltem Alkali und aus dem Diamid der Tetrazin- 
dicarbonsiiure (S. 1535) durch Reduktion mit Schwefelwasserstoff. Es stellt gold- 
glinzende Blittchen dar, schmilzt noch nicht bei 300°, ist in Wasser und ver- 
diinnten Si&uren unléslich und wird von warmem Alkali zur Bisdiazoessigsdiure 
verseift. 

Der Typus des 2.3-Dihydrids (Formel VIII auf S. 1536) ist durch 
die C, N-Dihydro-tetrazin-dicarbonsiure? vertreten, die in der Formel- 
reihe D auf S. 1532 unter a als erstes Einwirkungsprodukt von konzen- 
triertem Alkali auf Diazoessigester aufgefiihrt ist. Kin Kaliumsalz dieser 
urspriinglich Pseudodiazoessigsiure genannten Saure erhalt man aus 
Diazoessigester durch mebhrstiindiges Verriithren mit konzentrierter 
waBriger Kalilauge oder besser durch kurzes Schiitteln mit eiskaltem 
waBrig-alkoholischem Kali. Es besitzt die eigentiimliche Zusammen- 
setzung K,C,HO,N, + 2H,O, aus der hervorgeht, daB auBer den beiden 
Carboxylen noch ein Ringglied saure Higenschaften besitzt; in Betracht 
kommen fiir dieses gelbe, in Wasser spielend, in konzentrierter Kalilauge 
und in Alkohol schwer lésliche Trikaliumsalz die Strukturformeln 
X und XI (s.u.). Durch Essigsiure wird daraus das citronengelbe, in 


UN _N==-N 
SCK. “SCH: q 
yy OE CO.K, XD KO,C- Ca _ >CH-C0,K 


X) KO,C.0¢ 
Wasser ebenfalls spielend lésliche Dikalinmsalz K,C,H,O,N, + H,O 
gebildet, das mit Kisessig das feurig gelbe, in Wasser nur mibig lés-. 
liche Monokaliumsalz liefert. Die freie Siure konnte wegen ihrer 
Leichtspaltbarkeit nicht isoliert werden. Bei kurzem Erwirmen des 
Dikaliumsalzes mit verdiinnter Schwefelsiure erfolgt im Sinne der Glei- 
chungen Ka und Kb (8.1536—1537) quantitative Zerlegung in Glyoxyl- 
siure, 1 Mol. Stickstoff und 1 Mol. Hydrazin; kocht man liingere Zeit, so 
verschwindet das Hydrazin wieder, indem es in Ammoniak iibergeht und 
die Glyoxylsiure sich gleichzeitig zu Oxalsiure oxydiert., Durch ein- 
stiindiges Erhitzen mit 50-prozentiger Kalilauge auf 100° wird das 
Dikaliumsalz zum Kaliumsalz der Bis-diazoessigsaure (S. 1539) um- 
gelagert. 


‘ Currivs, Lane, J. pr, [2] 38, 542 (1888). — Sirsrrrap, Soc. 81, 604 (1902). 
— Curtivs, Dararsky, E. Mituer, B. 39, 3414, 3417, 3429, 3431, 3432 (1906). — 
S. auch E, Mittrer, B. 42, 3270 (1909). 

» E, Mituer, B. 41, 3116 (1908). — Ccrtios, Dararsxy, E. Méirer, B. 41, 
3140 (1908). 
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Das Diamid! (Pseudodiazoacetamid) erhilt man neben geringen Mengen 
des Diamids der Bisdiazoessigsiure (s.S. 1540) in Form eines Ammoniumsalzes 
NH,-C,H,0,N,, das dem Trikaliumsalz der Siiure (s. Formeln X und XI auf S. 1540) 
analog aufzufassen ist, durch Einwirkung von fliissigem Ammoniak auf Diazoessig- 
ester bei Zimmertemperatur.. Aus der wiBrigen Lésung des Ammoniumsalzes fallt 
Eisessig das Pseudodiacetamid selbst als schweres, feurig gelbes Krystallpulver aus. 
Gut getrocknet, verpufft dieses im Schmelzréhrchen bei 135—136°% Es ist in kaltem 
Wasser schwer lislich und rétet deutlich blaues Lackmuspapier. Durch Natron- 
lauge wird es zum Diamid der Bisdiazoessigsiure umgelagert. Bei gelindem Er- 
wiirmen mit Wasser erleidet es die in Gleichung Ka auf S. 1536 wiedergegebenc 
Spaltung in 1 Mol. Stickstoff und das Azin des Glyoxylsiureamids. 

Interessante chinoide Verbindungen, die sich von dem 3.6-Dihydrid 
(Formel IX, 8. 1536) ableiten, hat Sronmk auf folgendem Wege aus 
Tetrazinen gewonnen, welche durch zwei diarylierte Methyle substituiert 
sind: 


ANN a 
Ar,CH-C@ ou Be Golan 2S A core % ee -CCIAr, 


oN NS 
Schitteln NaN 
“it Hg io Ar,C: Cyl oe : CAr, . (Q) 


Das derart aus 3.6-Bis-benzhydryl-tetrazin entstehende 3.6-Bis-[di- 
phenylmethylen)-1.2.4.5-tetrazin-dihydrid-(8.6)? (C,H;),C:CLN,],C: 
C(C,H,), krystallisiert aus warmem Essigester i in een metallisch 
Simzonden Prismen und verpufit, rasch erhitzt, bei etwa 170° Durch 
Zinkstaub in verdiinnter Essigsiure wird es bis zu Bis-benzyhydry]- 
tetrazin reduziert. Bei langerem Kochen seiner Benzol-Lisung liefert 
es unter Abspaltung von 1 Mol. Stickstoff Tetraphenyl-bernsteinsiurenitril 
NC-C(C,H,),-C(C,H,),- CN. 


Als Abkémmlinge des 1.2.3.6-Tetrahydrids® werden Verbindungen gedeutet, 
zu denen man neuerdings von ,,aliphatischen“ Diazoverbindungen der aromatischen 
Reihe aus gelangt ist, indem man die aus ihnen durch Anlagerung von Triithyl- 
phosphin hervorgehenden ,,Phosphazine“ sich in feuchtem Benzol oder Chloroform 
zersetzen lieB, z. B.: 


: N—N: P(C,H,) 
(C,H ,C=N:N (CHLLP, (C,H), C7 Paes 


N==N- 
= Hydrolyse ees Po 
Heros, (CHC ay OCHS (R) 


Abkémmlinge des Herauhydrids* sind aus mehreren Aldehyden der Fettreihe 


1 Cortivs, B. 18, 1287 (1885). — Suserrap, Soc. 81, 598 (1902). — Curtivs, 
Dararsxy, E. Mirren, B. 39, 3410, 3776 (1906); 42, 3284 (1909). — S. auch 
EK. Mituer, B.. 42, 3270 (1909). 

2 Srouf, Fr. Scumpt, B. 45, 3117, 3121 (1912). — S. ferner Sronut, Minzer, 
F. Worr. B. 46, 2340, 2351 (1918). 

3 SpaupincEr, JuLES Meyer, Helv. 2, 621, 627, 631 (1919). 

¢ Biscuorr, B. 31, 3250 (1898). — Rassow, J. pr. [2] 64, 129 (1901); 80, 511 
(1909). — Rassow, Lemmerzuerm, J. pr. [2] 64, 135 (1901). — Rassow, Ritxe, J. pr. 
[2] 65, 97 (1902). 
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durch Kondensation mit aromatischen Budreaokérpem ocbalban worden. So entsteht 
-durch Kochen von Hydrazobenzol mit Formaldehyd in Alkohol als Hauptprodukt 
das 1.2.4.5-Tetraphenyl-1.2.4.5-tetrazin-hexahydrid: 


C,H; Se aeRO ND 
2C,H,-NH-NH-C,H, + 2CH,O = 2H,O + Bes PMs 3 (8) 
C,H; 


es .bildet weiBe Blattchen, schmilzt bei 198—199°, ist gegen Alkalien ziemlich be- 
stindig, wird aber durch konz. Salzsiiure schon bei gewéhnlicher Temperatur unter 
Benzidin-Umlagerung des Hydrazobenzols aufgespalten. 

Als Dioxo-Derivat des Hexahydrids wurde urspriinglich das _ ,,Urazin“ 
formuliert, das spater als N*-Amino-urazol — also als Derivat des 1.2.4-Triazols — 
erkannt worden ist‘ (s. S. 607—608). 


In dem Tetraformal-trisazin’, das man in guter Ausbeute durch Einwirkung 
von Hydrazinhydrat auf eiskalte Formaldehyd-Lésung gewinnen kann: 


HN HN. CH,-N-CH,-NH 
3 4CH.O SO 
HENGE HN-CH,-N-CH,-NH’ (T) 


liegt eine Verbindung vor, die xwec Tetraxin-Kerne axikondensiert enthalt. Sie 
krystallisiert aus Wasser in Nadeln von der Zusammensetzung C,H,,N, + 2H,O 
und schmeckt siiB. Im Vakuum iiber Phosphorpentoxyd entwassert, zeigt sie bei 
225° beginnende Zersetzung und verschwindet dann, ohne zu schmelzen, unter 
Bildung von Dimpfen, die stark nach Blausiiure riechen. Sie lést sich leicht in 
Wasser mit neutraler Reaktion und wird in dieser Lésung durch Natriumamalgam 
nicht angegriffen. Gegen Alkalien ist sie sehr bestindig, gegen Siuren sehr emp- 
findlich; so scheidet selbst Kohlenséure nach mehrstiindigem Einleiten Hydrazin ab 
und la8t polymeres Azimethylen (Bd. I, Tl. I, S. 763) ausfallen. Durch Kalium- 
permanganat in alkalischer Lésung bei gew6hnlicher Temperatur werden zwei Drittel 
des Stickstoffgehalts als elementarer Stickstoff entwickelt, wihrend durch Kochen 
mit Kaliumpermanganat in schwefelsaurer Lésung der gesamte Stickstoff als solcher 
entbunden wird. 


Ill. Systeme mit vier Hetero-Atomen, in denen Sanerstoff oder 
Sehwefel zugleich mit Stickstoff als Hetero-Elemente auftreten. 


Unter diese Uberschrift wiirden nach alter Auffassung die sogenannten 
Glyoxim-peroxyde gehéren, in denen der Ring I (s. u.) angenommen 
Pe, Lhe, 3 =¢ 


I 
) N-0-0-N ’ i) 


ae as EA 
N-O.NN 2 TN SS aceoeates 
wurde; jetzt aber werden sie als Abkémmlinge eines Fiinfrings — 
»Huroxane* — angesehen (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 831; Bd. II, Ti. III, 


1 Uber Abkiémmlinge des wirklichen Urazins vgl.: Buscu, B. 34, 2315, 2319 
(1901). — Roxra, G. 38, I, 335, 344 (1908). 
2 K. A. Hormann, Storm, B. 45, 1725 (1912). 


a Lee's = 
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S. 631f), In Verbindungen, zu welchen die Kinwirkung von primaren 
Aminen auf jeue falschlich als Glyoximperoxyde betrachteten Stoffe 
fihrt*, hatte man die Ringsysteme II (,,[sotriazoxol“) und III 
(,,Friazoxol*) vermutet. Die neue Deutung der Ausgangsstoffe muBte 
auch diese Formulierung umstoBen?; die ,,Isotriazoxole« wurden Isoxazol-, 
die ,,Triazoxole“ Azoxim-Derivate (s. S. 509, 634 Gleichungen Qa und Qb, 
641 Gleichung E). 

Ein Ring mit 2 Schwefel- und 2 Stickstoff-Atomen wird in den Stoffen-an- 
genommen’®, die aus unsymmetrisch disubstituierten aromatischen Thioharnstoffen 
durch Oxydation mit Schwefelchloriir entstehen, z. B.: 


(CH;)\(C,H,)N-C- SH (CH,)(C,H,)N - C-S-S-C- N(C,H,)(OH) 
2 : .- iS 2H <= oe BN kan 2 (U) 
NH NN 


doch ist es wahrscheinlicher, daB sie das halbe Molekulargewicht besitzen und 
Thiazol-Derivate sind (vgl. 8. 550 Gleichung F). 


IV. Systeme mit fiinf Hetero-Atomen. 


Die Frage, ob Sechsringe aus einem Kohlenstoffatom und fiint 
Hetero-Atomen bestandig sind, ist zweifellos von theoretischem Interesse. 
Aussichtsvoll erscheint besonders der Aufbau des Pentazin-Rings (IV, 
s.u.), nachdem sowohl Tetrazol-Korper (S. 668ff.), wie Tetrazin-K6érper 


cee: 


Vine 
N-0-0-N 


IV) HO< 


ON. 


(S. 1530, 1531) sich als recht stabil erwiesen haben. Aber bisher 
liegen keine Erfahrungen iiber dieses Gebilde, welches den SchluBstein 
in der vom Pyridin iiber die Diazine, Triazine und Tetrazine fithrenden 
Reihe der heterocyclischen Stammkerne bilden wiirde, vor. 

Auch andere Sechsringe mit 5 Hetero-Atomen sind nicht bekannt. 
Denn fiir die Verbindungen, in denen eine Zeitlang der ,, Azdioxdiazin“- 
Ring V (s. 0.) angenommen wurde‘, ist eine ganz a_dersartige Struktur 
ermittelt worden ®. 


1 Vgl.: Bousesen, R. 16, 297 (1897); 29, 275 (1910). — Wrecann, Gamez, A. 
375, 297 (1910). 

? Dies gilt auch fiir die von -H. H. Pergin (Soc. 83, 1221, 1226, 1248, 1250 
[1903]) beschriebenen ,,Isotriazoxol“-Derivate. 

8 Dost, B. 39, 1014 (1906). 

_ Uber eine Verbindung, in der ein Ring aus einem Schwefelatom und drei 

Stickstoffatomen angenommen wird, s. Francis, Davis, Soc. 85, 1536 (1904). 

4 Vel. Jowircuircy, B. 30, 2426 (1897); 35, 156 (1902); 39, 3821 (1906). 

5 Semper, Licutensrapt, A, 400, 302 (1913). 


XY i 4 _— al A i dle? a me a 
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Achtundfinfzigstes Kapitel. 
Rickblick auf die sechsgliedrig-heterocyclischen Systeme. 


Wie S. 682ff. eine Ubersicht iiber die fiinfgliedrig-heterocyclischen 
Systeme gegeben und ein Vergleich ihrer physikalischen und chemischen 
Merkmale versucht wurde, so sollen nunmehr die Sechsringe einem ver- 
gleichenden Riickblick unterzogen werden. Wilhrend bei den Fiinfringen 
diese Betrachtung im Wesentlichen auf die Formen mit ,,aromatischem“ 
Sattigungszustand beschrankt blieb, erweist es sich bei den Sechsringen 
zweckmaBig, auch Formen von alityclischem Charakter heranzuziehen. 

Denn infolge des 8. €93—694, 8.1455 und S. 1486 hervorgehobenen 
Hinflusses der Sauerstoff- und Schwefel-Wertigkeit auf den Bindungs- 
zustand des Rings finden wir bei den wenigst gesittigten Wasserstoff- 
Verbindungen der Sechsringe nur eine verhaltnismibig kleine Zahl von 
Beispielen des aromatischen Siattigungszustands. Als solche sind nur 
diejenigen Stammformen aufzufiihren!, deren Ringe ausschlieBlich Stick- 
stoff als Hetero-Element aufweisen. Es sind dies die ,,Azine“ (vgl. S. 1146), 
von denen die folgenden: 

*Pyridin; 
2. *Pyridazin, 3. *Pyrimidin, 4. *Pyrazin; 
5. 1.2.3-Triazin, 6. 1.2.4-Triazin, 7. 1.3.5-Triazin; 
8. 1.2.3.4-Tetrazin, 9. *1.2.4.5-Tetrazin 


teils als solche (die mit * bezeichneten), teils nur in Abkémmlingen 
bekannt sind. Von den auBerdem noch denkbaren Azinen — dem 
1,2.3.5-Tetrazin und dem Pentazin — fehlt uns bisher noch jegliche 
Kenntnis (vgl. S. 1529, 1543). Die fiinf an sich bekannten Stammformen 
sind in der Tabelle Nr. 14 auf S.1545 unter A zusammengestellt; unter B 
findet man in dieser Tabelle die aus einem Azin- und einem Benzel- 
Kern naphthalinartig kondensierten Stammkerne, unter C (S. 1546) die 
aus einem Azin- und zwei Benzol-Kernen anthracenartig zusammen- 
gefiigten StammKerne, unter D die phenanthrenartigen. 

Im Fall Nr. 5 sind nur mehrkernig-kondensierte Abkémmlingé bekannt. 

Die Azine sind unter den heterocyclischen Stammkernen diejenigen, 
welche dem Benzol der Formulierung nach am meisten gleichen. Ihre 
gebrauchlichen Formeln weisen — wie die K&xuné&sche Benzol-Formel — 
drei Doppelbindungen und drei cinfache Bindungen in abwechselnder 
Folge auf. 

Bei ihren anthracenartigen Kombinationen hat man im_ stickstoffhaltigen 
Mittelring ae oder in einem der seitenstiindigen Benzolkerne chinoiden 


1 Uber die Frage, ob 1.4-Dioxin, 1.4-Dithiin und 1.4-Thioxin (Formeln VII, 
VIII u. IX auf S. 1146) als ,,aromatische* Formen anzusehen sind, vgl. S. 1148. 


; 
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Zustand anzunehmen, falls man nicht zur zentrischen Formulierung ereift (vgl. 
S. 10883—1084, 1391—1392). 4 


Wenn aber Sauerstoff, Schwefel oder Selen als Heteroglieder in 
Sechsringen allein oder neben Stickstoff zweiwertig auftreten, so sind 
fir die wenigst gesittigten Stammkerne Formeln mit drei Doppel- 


Tabelle Nr. 14 
(Ubersicht iiber Azine). 


A. Einkernige Azine (Analoga des Benzols). 


Formel Siedep. | Spez. Gew. 
Pyridin (8. 790 | ces 38-20 115° | 0-978 (259) 
yridin (8. tartan ie = tre HC-N—CH 8-2° 5 297 5 
Pyridazin (S. 1158 hie ae 8° 205° | 1-107 (20° 
5 ss : = ~ 5 -107 
; yridazin ( ) HC:N—N 
Pyrimidin (S. 1174 ped 1.210 124° | [ea. 1-04] 
yrimidin (S. eee rae He: N—GH +2 fea. 
ep in (S. 1348 HC: ee hig aoe 116° 1-031 (61°) 
qrazin { ) HC:N-CH 
2.4.5-Tetrazin (S 1583 ee 99° 
1.2.4.5-Tetrazin (5. ) Was NEN g 


B. Naphthalinartig kondensierte Azine. 


Chinolin (8.919) . . .| C eae —22-69 | 238° | 1-094 (20%) 
[sochinolin (S. 1018). . He a +24—95° | 240° | 1-096 (25% 
Cinnolin (S. 1164)... Ga e 38—39° = ae 
Phthalazin (S. 1166) . .| C Loe 90—91° | ca. 315° = 
Chinazolin (S. 1234)... Glee oe 48° 242° [ca. 1°02] 
Chinoxalin (S. 1876) . .| C HG - 30-5° 229° | 1-188 (48°) 
Saeeeen (S. 1515) « | \Cs,< girl 74—75° |o35—2404 — 


ENN 
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C. Anthracenartig kondensierte Azine. 


Name Formel Schmelzp. Siedep. 
Gn : ; CH~_ 0 x 0) 
Acridin (S. 1084) OH >C.H, 107 345—346 
* x Nae, | : m1 0 +3 0 
Phenazin (S. 1392) . CHC 0H, 171 iiber 360 
D. Phenanthrenartig kondensierte Azine. 
C,H,:CH 
Phenanthridin (S. 1107) . . en ee 104° iiber 360° 
enanthridin ( ) C,H,-N uber 
C,H,-N 
Phe Susiesyo= Cp. e Lee: 156° iiber 360° 
henazon ( ) C,H,-N tiber 
Tabelle Nr. 15 
(Heterocyclische Analoga des Anthracen-meso-dibydrids). 
Name Formel Schmelzp. Siedep 
_-CH, 
Xanthen (S. 754) C, Hic 5 OH, 99° 315° 
Thioxanthen (S. 778) CHK gy = SRO 1EUA 128° 340° 
ids Q : CHa 
Acridan (8. 1088) CoH a CMa 168° _ 
‘ : O 
Diphenylendioxyd (S. 1150) . CoH. op CH 119° — 
S 
Diphenylendisulfid (S. 1152) CH< >OHy 159° 204° 
8 (11mm) 
; 8 . 
Phenoxthin (S. 1155) CoH pcos 59° e 
Phenoxazin (S. 1471) C,H es ‘SO,H, w 
; A cr: 156 = 
Phenthiazin (S. 1490) 0,8, <P Son 0 0 
; F oi Oey 180 ca. 370 
Selenodiphenylamin (S. 1507) CH oo SE SEAS 0 
. Soe 8 195 — 
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Tabelte Nr. 16 
(Heterocyclische Analoga des Naphthalin-tetrahydrids). 


Sy Name Formel Sehmelzp. Siedep.| Spez. Gew. 
Chroman ($:727); 3. <1 a2 5-1 Be ioe free 215° Bee (20%) 
Chinolin-tetrahydrid (8. 945)... Gare cer is +15°} 248° |1-067 (25°) 
qecchtaolis- tetra asta (S. 1023) .| C,H mae pes med tapea 230° |1-064 (23°) 
Bir is cso’ Ogee Noga 214° |1-186 (20°) 
0-CH, 
Chinazolin-tetrahydrid (S. 1237). .| C pegs = 79° _ -— 
Chinoxalin-tetrahydrid (S.1877). . Re Hi ecas nes 97° | 303° ca 
Benzoxazin-dibydrid . 1469) . .| C,H reat Li | 268° | oe 


bindungen nicht mehr konstruierbar; vielmehr kann der Ring héchstens 
zwei Doppelbindungen enthalten'. Die wenigst gesattigten Stammkerne 
sind dann den Benzol-dihydriden vergleichbar. Von Kombinationen 
dieser Art sind nach dem bisherigen Versuchsbestand zu nennen: 


10. Pyran, 11. Penthiophen, 12. Penselenophen; 

13. 1.4-Dioxin, 14. 1.4-Dithiin, 15. 1.4-Thioxin, 16. 1.2-Oxazin, 
17. 1.3-Oxazin, 18. 1.4-Oxazin, 19. 1.3-Thiazin, 20. 1.4-Thiazin, 

21. 1.4-Selenazin; 

22. 1.2.4-Oxdiazin, 23. 1.2.5-Oxdiazin, 24. 1.2.6-Oxdiazin, 25. 1.2.3- 
Thiodiazin, 26. 1.2.4 Thiodiazin; 27. 1.3.4-Thiodiazin. 


Wahrend einige der auf diese Stammkerne zuriickzufiihrenden Ver- 
bindungsgruppen reichlich ausgebaut sind (Nr. 10, 18, 20), ist kein 
einziger von ihnen bisher als solcher mit Sicherheit bekannt (iiber Di- 
thiin vgl. S. 1148, 1151). Fir eine tabellarische Zusammenstellung 
bieten nur die beiderseits mit Benzol kondensierten, dem Anthracen- 
meso-dihydrid vergleichbaren Gebilde geniigenden Stoff; sie ist in Tabelle 
Nr. 15 auf 8. 1546 unter Hinzuziehung des analog gebauten Acridans 


1 Vgl. dazu FuBnote auf S. 694. 
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gegeben (iiber das vielleicht auch in diese Reihe gehérende Phenazin- 
dihydrid s. S. 1395—1396). 

Dem Benzol-tetrahydrid sind die heterocyclischen Sechsringe mit 
nur einer Doppelbindung vergleichbar. Die Tabelle Nr. 16 auf S. 1547 
vereinigt — soweit bekannt — die Stammkerne, die durch einseitige 
Kondensation. solcher Ringe mit Benzol hervorgehen und Analoga des 
Naphthalin-tetrahydrids-(1.2.3.4) darstellen. 

Die Tabelle Nr. 17 (s: u.) endlich zeigt die heterocyclischen Sechs- 
ringe in vollstandig gesittigtem (perhydrierten) Zustand, soweit die 


Tabelle Nr. 17 
(Heterocyclische Analoga des Benzol-hexahydrids). 


Name Formel | Schmelzp.| Siedep.| | Spez. Gew. 
H,C-CH,- CH, 
Pyran-tetrahydrid (S. 696). . . PAE A aka 88°" | 0-881 (20°) 
| H,C-O—CH, 
H,C-CH,-CH 
Thiopyran-tetrahydrid (S. 777) . si gk ie +139 y 141° | 0-985 (20° 
= Fae ae H,0-.S—CH, Si 
H,C-CH,-CH 
Piperidin (S. $18) . ee ee ~13° | 106° | 0-861 (20° 
meio ioe | H,C-NH-CH, Bo 
H,C-CH,- 
18-Didsan: (SP r49y 5 Pe iekias Mae —429 | 1069 pe 
1i,C-O—CH, 
H,C-0-CH, 
1. 4-Diosan 4S. 1149)... a Ao +9-59 | 1019 | 1-035 (17! 
H,C-0-GH, he 
Va Dithian (3 V18)). eas A ee 111° | 2008 an 
H,C-S-CH, 
H.C.S. 
1.4-Thioxan (8.1154) . . . . Mebadbe ic 145 Cont) angen 
H,C-0-CH, 
H,C-NH-CH, 
Piperazin (S.'1851) . 9. . ice on 104° 146° ay 


H,C-NH-CH, 


Oxazin- pombayane (Morphotin) H,C.NH-CH, Lae 128° | 1-001 (20 ny 


(8.1465). H,C-O— CH, 
, : , H,C-NH-CH. 

[Thiomorpholin] (8S. 1488)... *. ay o lea. ea 

P te ) u,0-S—6H, 1759] [ea. 1-0} 

O-CH,-O 

Trietan (S71508)" rh), ney ; Pe, 639 | 115° tt 

H,C-O — CH, ; 
Trithian (8. 1508)... . 2. ge in 216° are os 


H,C-S—.6n; 
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gangbaren physikalischen. Konstanten fir sie bekannt sind oder sich 
schitzen lassen (vgl. S. 684). In Form solcher Analoga des Cyclohexans 
kommen zu den oben zusammengestellten Sechsringen noch hinzu: 


28. *1.3-Dioxan, 29, 1.3-Dithian, 
30. *1.3.5-Trioxan, 31. *1.3.5-Trithian, 32.°1.3.5-Dioxazan}, 
33. 1.3.5-Dithiazan 2, 


von denen die unter Nr. 29, 32 und 33 aufgefirten bisher nur in 
Homologen bekannt gewordén sind. 

 Vgl. weiter iiber gesiittigte Sechsringe mit Phosphor, Arsen, Silicium, Zinn, 
Blei oder Quecksilber als Hetero-Elementen S. 1143—1145 und 1147. 


Unter den heterocyclischen Sechsringen besitzen drei als Stamm- 
kérper von natiirlich gebildeten, zwm Teil sehr verbreiteten Stoffen hervor- 
ragende biochemische Wichtigkeit: das Pyran (vgl. 8. 714, 715, 717 bis 
718, 720, 723) nebst den von ihm abgeleiteten kondensierten Kernen 
Benzopyran (vgl. 8. 734, 735—736, 737, 740—752), Xanthen (vgl. S. 763, 
764) und Hydrindochroman (vgl. 8. 774—775); das Pyridin (vgl. S. 782 
bis 783, 813, 829, 861, 870, 879, 889890, 907) mit den kondensierten 
Kernen Chinolin (vgl. 8S. 912, 990, 992, 1080), Isochinolin .(vgl. S. 1015, 
1028—1030, 1040, 1043—1044), Nortropan (vgl. S. 1057 ff), Granatanin 
(vgl. S. 1057, 1063) und Chinuclidin (vgl. S. 1078, 1079—1080); das 
Pyrimidin (vgl. S. 1147, 1172, 1183—1184) mit seinem durch Angliede- 
rung von Imidazol gebildeten Zweikernsystem Purin (vgl. S. 1248, 1251 
bis 1253, 1259—1261, 1267, 1272—1273, 1277, 1283, 1284, 1286, 
1287, 1291—1292, 1301—1304, 1327—1328, 1331—1332, 1335). Die 
Verbindungsgruppen, die sich auf.den tibrigen Stammkernen aufbauen, 
umfassen nur kiinstlich hergestellte Vertreter. Unter ihnen hat man 
besonders dem Pyrazin und den fiir die Farbenchemie wichtigen kon- 
densierten Pyrazin-Systemen (Phenazin, Naphthophenazin usw.) eingehende 
Bearbeitung zugewandt. 

Falle von pyrochemischer Bildung (vgl. dazu S. 683) finden sich in den Gruppen 
des Pyridins (vgl. S. 782, 784, 790, 802), Chinolins und Isochinolins (vgl. 8. 912, 
919, 936, 1014, 1018), evidins (S. 1081) und Phenazins (vgl. S. 1392). 


Fiir den Vergleich des Einflusses der Ringglieder auf den Stede- 
punkt bietet die Tabelle Nr. 17 auf 8.1548 ziemlich reichliche Nach- 
weise, welche die Verhiltnisse bei den perhydrierten — also gesittigt- 
-alicyclischen — Sechsringen betreffen. Hierfir zeigt sich, daB Sauerstoff, 
Schwefel und Imid in gleichem Sinne auf die Flichtigkeit wirken, wie 
bei acyclischen gesittigten Verbindungen, und abweichend wie bei den 
_,aromatischen“ Fiinfringen (vgl. S. 684). Die sauerstoffhaltige Verbin- 
dung hat den niedrigsten, die schwefelhaltige den héchsten, die imid- 


1 Ring des Paraldimins, vgl. Bd. I, Tl. I, S. 756. 
2 Ring des Thialdins, vgl. Bd. I, Tl. I, 8. 757. 
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haltige den mittleren Siedepunkt (vgl. Pyran-tetrahydrid mit Thiopyran- 
tetrahydrid und Piperidin, 1.4-Dioxan mit 1.4-Dithian und Piperazin, 
1.4-Dioxan mit 1.4-Thioxan und Morpholin, Morpholin mit Thiomorpholin 
und Piperazin). Diese Verbaltnisse decken indes nicht einen grundsatz- 
lichen Unterschied der Sechsringe von den Fiinfringen auf; denn bei 
den gesittigt-alicyclischen Fiinfringen finden wir die gleiche Beziehung: 


Furan-tetrahydrid: 67°, Thiophen-tetrahydrid: 119°, Pyrrol-tetrahydrid: 88°. 


_ Es ist also der Sattigungszustand der an das Hetero-Atom gebundenen 
Gruppen, welcher ihren EinfluB auf die Flichtigkeit verandert. — Wie 
bei den Finfringen (vgl. S. 684, 687) ergibt sich auch wieder bei den 
,aromatischen“ Sechsringen eine sehr starke Verschiedenheit des Kin- 
flusses auf die Fltchtigkeit im Ersatz eines CH< Ringglieds durch 
Stickstoff, je nachdem der Ersatz in unmittelbarer Nachbarschaft 
von schon vorhandenem Stickstoff oder an entfernterer Stelle erfolgt. 
Aber dieser Unterschied au8ert: sich gerade im umgekehrten Sinne als | 
bei den Fiinfringen: die Fliichtigkeitsverminderung ist am gréBten bei 
Nachbarstellung der Stickstoffatome (vgl. in Tabelle Nr.14A auf 8.1545 
Pyridazin mit Pyridin, Pyrimidin und Pyrazin, in Tabelle 14B Phthalazin 
mit Chinolin, Isochinolin, Chinazolin und Chinoxalin}. 

Hydrierung wirkt in verschiedenem Sinne auf die Fliichtigkeit, bald steigernd, 
bald herabsetzend. Siedepunkts-Erhéhung durch-Hydrierung zeigt sich in besonders 
auffallendem Grade bei 1.4-Stellung der Stickstoffatome (vgl. Pyrazin in Tabelle 14A 
mit Piperazin in Tabelle 17, Chinoxalin in Tabelle 14B mit Chinoxalin-tetrahydrid 
in Tabelle 16). 

Der Ersatz von CH< Gliedern des Benzol-Kerns durch Stickstoff 
zieht bedeutende Erhéhung der Léslichket in Wasser (vgl. dazu S. 687) 
nach sich. Wéahrend das Benzol so gut wie unldslich ist, sind die ein- 
kernigen Azine mit Wasser mischbar (Pyridin, Pyridazin, Pyrimidin, 
Pyrazin) oder leicht darin léslich (1.2.4.5-Tetrazin). Selbst bei den Azin- 
Analogen des Naphthalins findet man noch gro8e Lislichkeit, wenn sie 
mehrere Stickstoffatome enthalten (Cinnolin, Phthalazin, Chinazolin, 
Chinoxalin, «-Phentriazin), wihrend hier ein Stickstoffatem noch nicht 
zur Hervorrufung erheblicher Léslichkeit geniigt (Chinolin, Isochinolin). 
Erst bei den Dreikern-Systemen aus einem Azin- und zwei Benzol- 
Kernen bewirkt auch die’Gegenwart zweier Stickstoffatome nicht mehr 
die Léslichkeit in kaltem Wasser (Phenazon, Phenazin), 

Auch auf die Léslichkeit wirkt Hydrierung in verschiedenem Sinne. Chinolin- 
tetrahydrid ist leichter léslich als Chinolin (S. 945), Chinoxalin-tetrahydrid aber in 


kaltem Wasser wenig léslich (S. 1877) im Gegensatz zu dem sehr leicht léslichen 
Chinoxalin (S. 1876). 


Wahrend wir bei den Fiinfringen nur farblose einkernige Stamm-_ 
kérper kennen lernten, finden wir unter den einkernigen Sechsring- 


* Auffallend aber erscheint der niedrige Siedepunkt des o«-Phentriazins (s. 
Tabelle 14 B). 
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amkorpern das tief farbige 1.2.4.5-Tetrazin (vgl. S. 1533—1534, 1535 
bis 1536), dessen Dihydrid ebenfallg noch Farbigkeit zeigt (vgl. S. 1537). 
Auch das an Stickstoff zweifach phenylierte Dihydrid des 1.2.3.4-Tetrazins 
ist dunkelrot (S. 1537). Sehr beachtenswert ist die gelbe Farbe von C,C’- 
Diaryl-Derivaten des 1.4-Dioxans (vgl. S. 1149), weil es sich hier um 
einen perhydrierten Heteroring handelt. Auch das an sich farblose 
Cinnolin wird durch Einfiihrung eines Phenyls farbig (S.1165); die An- 
nahme, da es hier die cyclisch gebundene Azogruppe ist, welche das 
Auftreten der Farbe hervorruft (vgl. S. 1163), wird auch durch die tief- 
gelbe Farbe des a@-Phentriazins (S. 1515) bekraftigt (s. ferner Phenazon 
S. 1169).— Aber auch die Anellierung mehrerer Ringe bewirkt Farbig- 
keit. Beispiele von farbigen Dreikernsystemen liegen in den Salzen 
und Homologen des Acridins (S. 1083, 1085, 1087), dein Phenazon 
(S.1169), Perimidin (S.1245—1246), Phenadin (S. 13921393), 1.8-Azimino- 
naphthalin (S. 1511—1512) und den Diaryl-Derivaten des Benzo-pyrrolo- 
pyridazins und Benzo-furano-pyridazins (S. 1170) vor. Das Vierkernsystem 
Chindolin (S. 1127) ist in den Salzen gelb, Phthaloperin (S. 1344) in 
freiem Zustand hellgelb. Gelb sind auch die finfkernigen Dibenzo- 
acridine (S. 1133), das ebenfalls finfkernige Anthraphenazin (S. 1440) und 
Phenanthrophenazin (S.1445); tiefere Farbung zeigen das siebenkernige 
_ Anthrazin (S.1440—1441) und das achtkernige Flavanthrin (S. 1141). 

Auf die wichtigen vergleichenden Untersuchungen iiber die Absorptionsspektren, 
die Krenrmann u. A. in den vom Phenazin, Phenoxazin und Phenthiazin sich ab- 
leitenden Farbstoffgruppen angestellt haben, ist an mehreren Stellen hingewiesen 
worden (vgl. S. 1404, 1407, 1432, 1474—1475, 1495). Sie sind bisher hauptsachlich 
zur Ermittelung der Hinfliisse verwertet worden, die durch eingefiihrte auxochrome 
Gruppen und durch Salzbildung ausgeiibt werden. Von ihrer Weiterfiihrung darf 
man auch Aufschliisse iiber die optischen Beziehungen der Stammkerne zueinander 
erwarten'. Uber die Rolle der Hetero-Atome in den heterocyclischen Chinonimid- 
und Chinonmethid-Farbstoffen s. 8. 1502—1503. 


Als Trager basischer Eigenschaften — vgl. dazu 8. 687 iiber die 
Verhaltnisse bei den Fiinfringen — werden wir auch bei den Sechs- 
ringen zunachst den Stickstoff erwarten. Bei den Azinen, die ihn 
tertiar gebunden enthalten, finden wir Basizitét, die zur Bildung ziem- 
lich wasserbestindiger Salze, aber nicht zur Hervorrufung alkalischer 
Reaktion ausreicht (vgl. S. 787, 793 tiber Pyridin, S. 922 tiber Chinolin, 
S. 1085 iiber Acridin, S. 1126 tiber Phenotripyridin, S. 1158 tiber Pyrid- 
azin, S,1166 wber Phthalazin, 8. 1167 iiber Chlor-phthalazin, S. 1169 
tiber Phenazon, S. 1175 tiber Pyrimidin, S 1235 iiber Chinazolin, S. 1255 
iiber Purin, S. 1348 tiber Pyrazin, S. 1376 iiber Chinoxalin, 8. 1393 
iiber Phenazin, S. 1515 tber «-Phentriazin); durch Seitenketten kann sie 
erhoht werden (vgl. S. 804 itiber Pyridin-Homologe, S. 859 itiber Pyridin- 
f-aldehyd). Erfolgt Hydrierung derart, daB der Stickstoff sekundar wird 


1 Uber ein bemerkenswertes Ergebnis in dieser Richtung s. Krnrmann, Sanvoz, 
B. 53, 63 (1920). 
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und nun beiderseits an gesattigten Kohlenstoff gebunden ist, so steigert 
sich — wie auch bei Fiinfringen (vgl. 8.175 tber Pyrrolidin) — die 
Basizitat bis zur alkalischen Reaktion (vgl. S. 820 iiber Piperidin, 8. 950 
iiber Chinolin-dekahydrid, S. 1023 titber Isochinolin-tetrahydrid, 8. 1237 
iiber Chinazolin-tetrahydrid, 8.1851 itiber Piperazin, S. 1466 ther 
Morpholin). : 

Das Acridin-dihydrid gibt ein Beispiel dafiir, daB die Hydrierung zwar den 
Stickstoff aus tertidrer in sekundire Form iiberfiihrt, die beiderseits benachbarten 
Kohlenstoffatome aber ungesittigt libt; hier bewirkt die Hydrierung Verschwinden 
der Basizitat (s. S. 1083, 1088). Beispiele fiir den Fall, da8 die Hydrierung nur 
eines der an Stickstoff gebundenen Kohlenstoffatome sattigt, liefern das Chinolin- 
tetrahydrid (S, 945), Phenanthridin-dibydrid (S.1108) und Chinazolin-dibydrid (S. 1236). 


Bei den Sechsringen aber lernten wir die tiberraschende Erscheinung 
kennen, daB auch Sauerstoff als Ringglied deutlich basischen Charakter 
hervorrufen kann, der sich unter Umstanden bis zur alkalischen Reaktion 
steigert (vgl. S. 697702, 705—706, 108—709, 722, 725—726, 734 bis 
735, 755—756, 767—768, 772; s. auch 8.1471—1472). Uber die analogen 
Verhiltnisse beim Schwefel vgl. 8.778, 1153, 1492—1493. 

Die Salzbildung wird sowohl im Falle des Stickstoffs, wie des Sauerstoffs und 
Schwefels auf Valenx-Erhéhung des Hetero-Ringglieds (vgl. S. 695) zuriickgefiihrt'. — 
Uber die eigenartigen Erscheinungen, welche die Valenx-Erniedrigung des Stick- 
stoffs bei Halogenalkylaten der Azine begleiten, s. S. 798—799, 926—928, 1021, 
1086, 1100—1102, 1108, 1166, 1383—1384. 

Die bei Fiinfringen allgemein beobachtete Erscheinung, daB Imid- 
Ringgliedern Sduwrecharakter zukommt (vgl. S. 687) findet ein Analogon 
in der schwach sauren Reaktion des 1.2.4.5-Tetrazin-dihydrids (S. 1537); 
s. auch S. 1540, 1541 iiber die Salze der C, N-Dihydro-tetrazin-dicarbon- 
sfure und ihres Diamids. 


Uber die Widerstandsfihigkeit der Sechsringe gegen Alkalien (vgl. 
dazu S. 688) legen nur wenige Angaben vor, soweit es sich um die 
Stammkerne in ihren wenigst gesittigten oder hydrierten Formen handelt. 
Pyridin und Chinolin sind bestindig, wie ihre Bildung bei der Destillation 
von Alkaloiden mit Kali (vgl. 8.782, 912) zeigt; auch Acridin wird von 
schmelzondem Kali nicht verandert (S. 1085). Der Ring des 1.3.5-Tri- 
azins wird in seinen C-Aryl-Derivaten durch kochende Alkalilaugen nicht 
gesprengt (vgl. S. 1520 Methyldiphenyltricyanid und in Bd. II, Ti. I 
Kyaphenin), derjenige des 1.2.4.5-Tetrazins aber aufgespalten (vgl. 
S. 1534). Die perhydrierten Formen Thiopyran-tetrahydrid?, Piperidin 
(vgl. 8. 819), Piperazin (vgl. S. 1347) und Morpholin (S. 1466) vertragen 
heiBes starkes Alkali; auch das Hexahydrid des 1.2.4.5-Tetrazins ist in 
seinen N-Tetraaryl-Derivaten ziemlich alkalibestindig (vgl. S.1542). Der 
partiell hydrierte Ring des 1.2.4.5-Tetrazin-N,N’-dihydrids halt als 3.6- 


1 Neue Kritik der Gxonium-Formulierung: Dizraey, B. 53, 261 (1920). 
2 v, Braun, Triimpter, B. 43, 548 (1910). 
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Dicaxbousiure 50 */o-ige Kalilauge bei 100° aus (vgl. 8.1540 die Bildung 
von Bis-diazoessigsiiure aus Pseudd-diazoessigsiure). 

Sind heterovicinale Kohlenstoffatome mit Sauerstoff verbunden , 80 wird bei 
den Sechsringen — ebenso wie bei den Fiinfringen (vgl. S. 688) — der Ring in 
vielen Fillen durch Alkali zwischen dem Heteroatom und dem sauerstofftragenden 
Kohlenstoffatom gespalten. Beispiele hierfiir bieten in gréBerer Zahl die Pyrimi- 

din- und Purin-Abkémmlinge (vgl. S. 1174, 1195, 1196, 1200, 1271, 1294, 1301, 
’ 1324) und die Oxo-Derivate des Pipernsine (vgl. S. 1360, 1361, 1364, 1365); 8. 
ferner Piperidon 8. 857, Diglykolsdureimid S. 1468, Phenmorpholon S. 1469, Oxo- 
benzoparathiazindihydrid S. 1489, -Benzazimid und sein N-Phenyl-Derivat S. 1511 
Dioxy-1.2.4-triazine und ihre Dihydride §. 1514. In der Leichtigkeit der Auf- 
spaltung findet man bei nahe verwandten Stoffen zuweilen sehr erhebliche 
Unterschiede (vgl. S.1265, 1288, 1294, 1316). Auch sind Falle bekannt, in denen 
der Ring trotz Sauerstoff-Gegenwart -neben dem Ringstickstoff eine bemerkens- 
werte Widerstandsfihigkeit gegen Alkali zeigt (vgl. Hydurilsiure S: 1227, Xanthin 
S. 1215, Harnsiure 8. 1308, Halbéther. der Harnsdureglykole S. 1325, Bildung des 
6-Methyl-4-amino-2-oxy-1.3.5-triazins aus Acetoguanamin §. 1522). Dafiir, daB die 
Spaltbarkeit im Zusammenhang mit der gréSeren oder geringeren Neigang der 
Gruppe —C(OH): N— zur Umlagerung in die desmotrope Gruppe —CO-NH— 
steht, und daB die erstere Gruppe der Spaltung den gréSeren Widerstand entgegen- 
setzt, spricht die Alkalibestindigkeit des 1.3.5-Triazin-Rings bei den normalen Cyanur- 
sdiureestern (und der Cyanursdure selbst) im Gegensatz zu seiner Unbestindigkeit bei 
den Isocyanursiureestern (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 1833—1335). 

Eine auBerordentlich leichte Aufspaltung durch Alkali beobachtet man bei 
‘denjenigen Pyran-Derivaten, welche in. para-Stellung zum Ring-Sauerstoff Carbonyl 
enthalten (vgl. S. 703, 704, 706—707, 711, 712, 716, 717, 729—730, 731, 738—739, 
742, 760—761); und zwar erfolgt auch hier die Spaltung neben dem. Heteroatom, 
trotzdem die heterovicinalen Kohlenstoffatome kein weiteres Sauerstoffatom an sich 
binden. Uber das andersartige Verhalten der entsprechenden Thiopyran-Kérper 
vgl. S. ‘778 bei Thioflavon und §S. 780 bei Thioxanthon. 

Wie bei den Finfringen (vgl. S. 688) begiinstigt der Ubergung von dreiwertigem 
Ring-Stickstoff in fiinfwertigen die Spaltbarkeit durch Alkali. Beispiele' hierfiir 
bieten der Ubergang des mit Dinitrochlorbenzol verbundenen Pyridins in Abkémm- 
linge’ des Glutacondialdehyds (8.785), das Verhalten des Chinazolin-jodmethylats 
(S. 1235) und die hiufig beobachteten ,,Hormannschen Spaltungen“ quartirer Hydr- 
oxyalkylate von hydrierten Azinen (vgl. S. 818, 1024, 1853; s. dagegen S. 944), — 
Uber Spaltbarkeit durch Benzoylchlorid in Gegenwart von Alkali oder Pyridin s. 
S. 925—926, 1016—1017, 1237. 

Da8 auch beim Schwefel die Ringbindung durch Ubergang in eine hdhere 
Valenzstufe an Widerstandsfahigkeit gegen Alkali verliert, zeigt die Spaltung des 
Thianthrendisulfons (S. 1154). 

Durch Saduren (vgl. dazu S. 688—689) erleidet das Pyridin keine 
Ringspaltung, ebensowenig das Acridin (s. S. 1085). Bei Diazin-Ringen 
-beobachtet man schon eine gewisse Empfindlichkeit gegen Sauren (vgl. 
S. 1235 das Verhalten des Chinazolins, 8. 1376 des 2-Methyl-chinoxalins; 


vgl. dagegen S. 1158 die Bildung des Pyridazins beim Erhitzen seiner 


1§. auch die Méglichkeit der Desmotropie zwischen cyclischen Ammonium- 
hydroxyd- bzw. Cyclaminol-Formeln und offenen Aminoaldehyd-Formeln S. 928, 
1033 — 1034. 
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Dicarvonsiure mit Salzsiure auf 200° Der 1.3.5-Triazin-Ring wird in ~ 
seinen 2.4.6-Trialkyl- bzw. Methyl-diaryl-Derivaten beim Erhitzen mit 
Sauren vollstandig gespalten (vgl. Bd. I, Tl. I, S. 1330 Cyanurtriathyl, — 
Bd. I, Tl. Ill, 8.1520 Methyldiphenyltricyanid); im Gegensatz dazu 
steht die Bestandigkeit des 2.4.6-Tris-[trichlormethyl]-Derivats (S, 1521). 
Das 1.2.4.5-Tetrazin wird schon durch kalte starke Salzsiure gespalten 
(S. 1534), und die wiBrige Lésung seiner 3.6-Dicarbonsdure zersetzt sich 
schon bei gelindem Erwarmen (S. 1535), wahrend sein 3.6-Diphenyl- 
-Derivat wenig empfindlich gegen starke Sauren ist (1534). Hervor- 
zuheben ist die auBerordentliche Spaltbarkeit des Metoxazin-Rings (vgl. 
S. 1457 Diphenylmetoxazin, S. 1459 und 1461 Methylbenzometoxazine, 
S. 1464), — Bei-den perhydrierten Ringen Thiopyran-tetrahydrid}, Pi- 
peridin (S. 821), Piperazin (S. 1352) und Morpholin (S. 1466, vgl. auch 
N-Methylmorpholin 8.1467) beobachtet man sehr groBe Bestindigkeit. Ist 
aber eine CH,-Gruppe des Rings zwischen zwei Stickstoffatomen gebunden ~ 
(—NH-CH,-NH—), so tritt au8erordentlich leichte Spaltung ein (vgl. tiber 
Pyrimidin-hexahydrid 8.1176, tiber Chinazolin-tetrahydrid S. 1234, 1237 
und 1243, iiber N-Alkyl-Derivate des 1.3.5-Triazin-hexahydrids Bd. I, 
TL I, 8. 754, iber V-Aryl-Derivate des 1.2.4.5-Tetrazin-hexahydrids Bd. II, 
Tl. III, S. 1542). — Partiell hydrierte Ringe sind im allgemeinen un- 
bestindig (vgl. S. 812, 1370, 1487, 1510, 1512, 1536—1538, 1539, 1540): 
einen Fall von grofer Bestandigkeit bieten aber die C, N-Diaryl-Derivate 
des kondensierten 1.2.4-Triazin-dihydrids (S. 1516). 

Steht neben der Imid-Gruppe im Ring Carbonyl, so erfolgt zuweilen leichte Auf- — 
spaltung (vgl. a-Piperidon S857, Methylpyridazinon 8.1160, Isatosiureanhydrid S. 1463). 
Doch bedarf es in anderen Fallen hierfiir recht starker Saurewirkung (vgl. N-Alkyl- 
phenmorpholone S. 1469—1470, 6-Phentriazon 8.1511). Insbesondere ist im Gegen- 
satz zu der oben betonten Leichtspaltbarkeit der cyclisch gebundenen Gruppe 
—NH—CH,—NH— hervorzuheben, da8 die Gruppe —NH—CO—NH als Ring- — 
bestandteil der Aufspaltung durch Saduren meist — wenngleich nicht immer (vgl. 
S. 1271 Desoxy-xanthine) — einen erheblichen Widerstand entgegensetzt (vgl. 
Hydrouracil 8. 1193, Methyl-methylol-uracil S. 1207, Chinazolin-Derivate S. 1234, 
1240, Xanthin-Korper S. 1275, 1288, 1294, Harnsdure S. 1308, Tetramethyl-harnsiure 
S. 1320, Bildung des Methyl-dioxy-triazing aus Acetoguanamin §, 1522—1523). 

Fir die Oxydation (vgl. S. 689) mit Kaliumpermanganat ergibt sich 
aus dem Verhalten der Zwei- und Dreikern-Systeme, welche den Pyridin- 
Ring oder die Diazin-Ringe mit Benzol-Kernen kondensiert oder ohne — 
Kondensation direkt verbunden enthalten, der wichtige SchluB, daB diese 
stickstoffhaltigen Ringe in solcher Bindungsform das Benzol an Wider- 
standsfihigkeit tiberragen kénnen. Denn sie werden in mehreren Fallen 
als Carbonsiuren aus dem mehrkernigen System herausgelést, waihrend 
von den Benzol-Kernen als Trimmer nur die direkt an den Hetero- 
Ring gebundenen Kohlenstoffatome in Form von Carboxylen iibrig bleiben 
(vgl. Phenylpyridine 8S. 904, Chinolin S. 916 und 924, Acridin S, 1088 und 


‘ y. Braun, Triimerer, B. 48, 548 (1910). 
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1085, Phenylcinnolin 8S. 1165, Phthalazin S. 1166, Phenazon S. 1158, 
Chinazolin S. 1224 und 1235, Chinogalin S. 1366). Durch Veranderung 


der Oxydationsbedingungen oder durch Substitution kann freilich das 


Verhiltnis umgekehrt werden (vgl. Phenylpyridine 8S. 904, «-Methyl- 
chinolin S. 916, s. auch Kynurensiure S. 992). Im Isochinolin (vgl. 


_ §. 1019) stehen der Benzol- und der Pyridin-Kern an Widerstandsfahig- 
keit einander etwa gleich. Auch im isolierten Zustand erweisen sich 


der Pyridin- und der Pyrimidin-Kern als sehr bestiindig gegen Oxy- 
dationsmittel! (vgl, S. 795, 1175), der Pyrazin-Kern weniger bestindig 
(S. 1348, 1349). Selbst der 1.3.5-Triazin-Ring kann Oxydation mit 


Kaliumpermanganat iiberdauern (vgl. S. 1520 Formelreihe B). 


Der hydrierte Pyridinring wird durch Oxydation leicht gesprengt (vgl. Piperidin 
und seine N-Acyl-Derivate S. 818, 821, Chinolin-dekahydrid S. 950, Isochinolin-tetra- 
hydrid S. 1024, s. auch Priateloaamin S. §59). 

Die appre —HN-CO-NH— macht den hydrierten Pyrimidin- Ring sehr un- 
empfindlich gegen saure eos (vgl. Hydrouracil 8.1193, Chinazolin-Kérper 
S. 1234). 

Uber die Unbestindigkeit des Penthiophens gegen Kaliumpermanganat s. S. 777. 

Manche Reduktionsmittel (vgl. dazu S. 689—690) bewirken beim 
Pyridin reichliche Herausspaltung von Ammoniak?, die wohl auf die 
Unbestandigkeit von voriibergehend gebildeten, partiell hydrierten Ver- 
bindungen zuriickzufiihren ist. Die Reduktion mit Natrium in heifer, 
absolut-athylalkoholischer Lésung aber bewirkt glatte Hydrierung des 
Pyridin-Kerns (vgl. Pyridin 8. 786, Pyridincarbonsaiuren S. 890, Dipyridyle 
S. 901, Phenylpyridine 8. 905, Chinolin 8.917, 924, 942 und 945, Naphtho- 
chinoline 8. 1111) und ebenso des Pyrazin-Kerns (vgl. 8.1353 und 1382, 
s. dagegen 8. 1377). Solche ist auch in einigen Fallen beim Pyridazin- 
Kern beobachtet worden (vgl. Dimethyl-pyridazin 8.1159, Phenyl-pyrid- 
azin S.1162, Diphenyl-pyridazin S. 1163); das Pyridazin selbst aber wird 
zwischen seinen beiden Stickstoffatomen aufgespalten (S. 1158). 

Uber leichte Aufspaltung des hydrierten Pyridin-Rings in quartéren Ver- 
bindungen durch Reduktion mit Natriumamalgam s. 8. 944, 1024. 

Uber reduktive Spaltungen des Pyrimidin-Rings s. S. 1223 bei Thioveronal 
und §. 1324 bei Harnsiureglykol. Aufspaltung des Paroxazin-Rings s. 8. 1469 bei 
Phenmorpholon, des Metathiazin-Rings s. 8. 1488 bei Thiocumothiazon. 

‘Der Pyran-Ring ist im Xanthen gegen Jodwasserstoff bestindig (s. S. 154), 
desgleichen der Dithiin-Ring im Thianthren (S. 1152—1153). 
Bemerkenswert ist die Bestindigkeit des mit Benzo] kondensierten 1.2.3. 4-Tetr- 


- azin-Rings (S. 1531) gegen energische Reduktion im Vergleich mit der leichten Auf- 


spaltung, welche die Abkémmlinge des Benzo-1.2.3-triazins erleiden (vgl. S. 1510 
Gleichung D, S. 1511 #-Phentriazon-oxim), 

Die auf den vorhergehenden Seiten in Erinnerung gebrachten . 
Beobachtungen iiber gréBere oder geringere Bestandigkeit der einzelnen 
Sechsringe sind aus Arbeiten verschiedener Forscher herausgesucht; ihr 


1 
2 


Pyridin aber nicht gegen feuchtes Chlor (s. S. 796). 
S. auch S. 946 Bildung von Propyleyclohexan aus Chinolin-tetrabydrid. 
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Vergleichswert ist daher nicht hoch anzuschlagen. Hine Untersuchungs- — 
reihe mit dem ausgesprochenen Zweck, verschiedene stickstoff- 
haltige Finfringe und Sechsringe auf ihre Festigkeit mit- 
einander zu vergleichen, verdanken wir J. v. Braun’. Sie beruht 
auf dem S. 1049 angedeuteten Grundgedanken, an Kombinationen, welche 
zwei verschiedene Ringe spirocyclisch durch finfwertigen Stickstoff mit- 
einander vereinigt enthalten: 


\ 
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zu priifen, ob bei’ der ,,Hormannschen Aufspaltung“ (vgl. Bd. I, Tl. I, 
S. 912—914) der Ring a oder der Ring b vorzugsweise gesprengt wird. 
Einzelne Ergebnisse sind S. 1049, 1106—1107, 1484—1485 schon mit- 
geteilt. Die Zusammenfassung ergibt fiir den Pyrrolidin- und Piperidin- 
Ring, ihre verschiedenen ,,Benzo“-Formen und den Morpholin-Ring die 
folgende, nach zunehmender Festigkeit geordnete Reihe: 


Tetrahydro- 

Tetrahydro- | y lin | Dthydro- +a: + oediy | chinolinund 

ecahi sri orpholin emdal ae Piperidin Tihydges 
| | indol 


(s. dazu auch 8. 944). 


Eine ahnliche, aber in bezug auf die Plaitze des Dihydroindols und Dihydro- 
isoindols wesentlich abweichende Reihenfolge ergab sich bei vergleichenden Unter- 
suchungen iiber Aufspaltung durch Bromeyan (vgl. S. 174, 818, 947, 1467). 

Uberraschend erscheint besonders, daB in beiden Untersuchungsreihen Tetra- 
hydro-isochinolin sich als am leichtesten, Tetrahydro-chinolin aber am schwersten 
spaltbar ergibt, obwohl beide Verbindungen den tetrahydrierten Pyridin-Ring ent- 
halten und sich nur durch die Stellung des anellierten Benzol-Rings voneinander 
unterscheiden. 

In isolierter Form erscheint bei beiden Reihen das sechsgliedrige Piperidin 
bestandiger als das fiinfgliedrige Pyrrolidin. 

Die Untersuchungen beziehen sich nur auf die hydrierten Ringformen. Dafiir, 
daB auch bei den wenigst gesittigten Formen der ein Stickstoffatom enthaltende 
Sechsring eine stabilere Atomgruppierung als der Fiinfring darstellt, kénnte man die 
in manchen Reaktionen eintretende Erweiterung des Pyrrol-Rings zum Pyridin-Ring 
geltend machen (s. S. 152—153, 183, 219, 338). Umgekehrt ist bei Sechsringen mit 
mehreren Heteroatomen haufig eine Tendenz zum Ubergang in Fiinfringe wahr- 
genommen worden (vgl. S. 1167 den Ubergang von Phthalazon in Phthalimidin, 
S. 474476, 497—498, 1201, 1206, 1208, 1324 Uberginge des Pyrimidin-Rings in 
den Imidazol- bzw. Oxazol-Ring, 8.1456 Verengerung des Orthoxazin-Rings zum 
Pyrro]-Ring, 8.1490 Verengerung des Benzothiazin-Systems zum Benzothiazol-System, 
S. 1491 u. 1507 Verwandlung des Dibenzoparathiazins und der entsprechenden Selen- 
verbindung in Dibenzopyrrol, S. 447, 480, 1518 Ubergiinge aus der 1.2.4-Triazin- 


1 Vgl. B. 42, 2219 (1909); 49, 2629 (1916); 51, 96, 255 (1918). 
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ee der Hetero-Sechsri inge: in Bexug wif Substitution. 1557 
und dar fi 3.5-Triazin-Reihe in die Imidazol-Reihe, S. 1514 Formelreihe N einen 
solchen von der 1.2.4-Triazin- in die 1.2.4-Triazol- Pelle. S. 561—562, 597, 618—614, 
617, 1530, 1537, 1539 Verwandlungen von Tetrazin- in Triazol-Kérper). 


Eine weitgehende Ubereinstimmung zwischen Hetero-Sechsringen 
und Benzol in bezug auf die Substituierbarkeit (vgl. S. 690) besteht nicht, 
wenn auch in Einzelheiten sich manche Ahnlichkeiten ergeben. Der 
Halogenierung ist der Pyridin-Kern zwar leicht zuginglich (vgl. S. 829, 
951); einen glatten Verlauf nimmt sie aber erst, wenn dirigierende Sub- 
stituenten (NH,, OH) dem Kern schon eingefiigt sind (vgl. S. 885, 843). 
Sofern solche nicht vorhanden sind, erfolgt die Nitrierung AuBerst 
schwierig (s. S. 834), und bei den Benzo-Formen des Pyridins — dem 
Chinolin und Isochinolin — fihrt daherdie Nitrierung zu Derivaten, 
welche die Nitro-Gruppe im Benzol-Kern enthalten (s. S. 956—957, 
1026). Ahniich sind die Beobachtungen iiber ui aacrnng (vgl. S. 833, 
955, 1026). 


Auch beim Pyrimidin sind glatte Nitrierungen beobachtet, wenn der Kern 


- dirigierende Substituenten enthdlt (vgl. S. 1174, 1181,.1189, 1192). 


Wiahrend die C-Acylierung des Pyridins nach der Friepet-Crarrsschen Reak- 
tion nicht gelingt (s. S. 786), 14Bt sich Aryl durch trockene Diazoniumsalze in den 
Pyridin-Kern einfiihren (s. 8. 903). C-Alkylierung gelingt beim Pyridin- und 
beim Pyrazin-Kern durch Erhitzen der quartiren Halogenalkylate (vgl. S. 798, 908, 
932, 1350) — ein Vorgang, der mit der Wanderung von Alkyl vom Stickstoff der 
alkylierten Arylamine in den Benzolkern (vgl. Bd. II, Tl. I) verglichen werden kann. 


Im Verhalten der Substituenten (vgl. dazu S. 690—691) tritt bei den 
Azinen eine Beeinflussung durch ihre Stellung zum Ringstickstoff zutage, 


_der an die Gegensitzlichkeit der ortho- und para-Stellung gegeniiber der 


meta-Stellung beim Benzolkern erinnert (vgl. dazu S. 789—790). Hierher 
gehort die Austauschbarkeit der a- und y-standigen Halogenatome 
im Gegensatz zu deren Schwerbeweglichkeit in (-Stellung (vgl. S. 831, 
832, 951, 958, 1090, 1177, 1237, 1256, 1378 und Cyanurhalogenide in 
Bd. I, Tl. II, ‘S. 1831), ferner das Verhalten der im Pyridin-Kern ge- 
bundenen Amino-Gruppe je nach ihrer Stellung (vgl. S. 885—836, 960) 
und die Kondensationsfaihigkeit der Methyle in « und y-Stellung im 
Gegensatz zu deren Indifferenz in f-Stellung (vgl. S. 804—805, 910, 
933—934, 9983—994, 1010—1011, 1013, 1087, 1159, 1167, 1175, 1239, 
1350, 1523). 

Die Reaktionsfahigkeit des Methyls zeigt sich auch im Pyroxonium-Kern bei 


a-Stellung zum Sauerstoff (s. S. 726). 
Die fiir aromatische Verbindungen charakteristische Austauschbarkeit der 


Sulfonsiure-Gruppe gegen ON und OH findet sich bei der Pyridin-$-sulfon- . 


-sdure wieder (S. 833), ebenso die Reduzierbarkeit der Nitro-Gruppe zur Azoxy., 


Azo- und Hydrazo-Gruppe beim 6-Nitro-pyridin (S. 834, 839) und die Fahigkeit der 
Aldehyd-Gruppe zur Cawnnizzaroschen Reaktion und. zur Benzoin-Bildung (aber 
nicht zur Hydramid-Bildung) beim Pyridin-c-aldehyd (S. 859—860). 

Die Aciditit des Hydroxyls erscheint in nicht seltenen Fallen bis 
zu deutlich saurer Reaktion gesteigert (vgl. 3-Oxy-y-pyron 8S, 711, 
2.4.6-Trioxy-pyridin S. 847, Oxy-methyl-triazolo-pyridazin ond &hnliche 
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carbaxi-kondensierte Verbindungen S. 1171, 13438, Nitrouracil S. 1189, 
Barbitursiure S. 1195, Dialursiure S. 1204, 2-Oxy-purin S. 1266, Dioxy- 
1.2.4-triazine S. 1513, Methyl-dioxy-1.3:5-triazin S. 1524). a 

Uber auSerordentliche Atherifizierbarkeit des Hydroxyls in .gewissen Bindungs- — 
formen s. 8. 755, 975—976, 1167. 

Obwohl unter allen heterocyclischen Stammkernen das Pyridin in 
seinem molekularen Bau dem Benzol am nichsten steht, laBt sein 
Vergleich mit dem Benxol doch kaum: eine gréSere Abnlichkeit erkennen, 
als sie bei den Fiinfring-Kérpern Thiophen und Pyrazol wahrgenommen 
wird (vgl. dazu S. 691). Bei den iibrigen Azinen ist der bisher vor- 
liegende Versuchsbestand fir ein Urteil tiber die Beziehungen ihres 
Verhaltens zu demjenigen des Benzols zu liickenhaft. Bei den Sechs- 
ringen mit zweiwertigem Sauerstoff und Schwefel als Ringgliedern kann 
in Ricksicht auf ihre Kernbindungsverhiltnisse (vg]. S. 1545, 1547) ,,aro- 
matischer“ Charakter tberhaupt nicht erwartet werden. — 


Noch deutlicher als der Uberblick tiber die Fiinfringe (vgl. S. 692) 
weist die auf den voranstehenden Seiten versuchte Riickschau iiber die © 
Sechsringe darauf hin, daB man die Durchforschung der heterocyclischen 
Stoffgruppen planmibiger als bisher fortsetzen sollte. Die einfachsten 
Klassenvertreter sind oft nur fliichtig beschrieben. Untersuchungen, die 
sich darauf richten, sie auf Herz und Nieren zu priifen und die einander 
entsprechenden Abkémmlinge verschiedener Ringsysteme in den Ab- 
stufungen ihrer Kigenschaften zu verfolgen, diirften lohnende Ergebnisse 
zufallen. . 


PP TE NEY AS Mee ee or Care A eget eS Sa Pe Pee ee STE meet) tea Ml hay Ere mae 
~ ’ es : hes wl ee an 7 La he Se : ¥ 


Neunundfinfzigstes Kapitel.: 


Heterocyclische Verbindungen, deren Ringe mehr als 
sechs Glieder enthalten. 


Im Verhaltnis zu der gewaltigen Zahl von Verbindungen mit finf- und 
sechs-gliedrigen Hetero-Ringen ist, wie schon S. 6—7 hervorgehoben wurde, 
der Bestand an heterocyclischen Stoffen mit geringerer (vgl. S. 38ff.) oder 
gréBerer Gliederzahl nur klein. Wenige Seiten werden daher geniigen, 
um nun das Gebiet der heterocyclischen Chemie durch eine Ubersicht 
iiber die Verbindungen abzuschlieBen, in deren Molekiilen Hetero- 
Ringe mit sieben und mehr Gliedern angenommen werden. Es ist 
dabei nicht beabsichtigt, alle Stoffe anzufiihren, die nach der Formel- 
gebung der Original-Literatur hierher gehéren wiirdén; denn in recht 
vielen Fallen beruhen diese Formulierungen ausschlieBlich auf der nachst- 
liegenden Deutung der Bildungsvorginge, ohne daB durch ausreichende 
Untersuchung des Verhaltens der entstandenen Stoffe die aus der Bildung 
auf die Struktur gezogenen Schliisse gestiitzt wurden. Auch hat sich 
_ nicht selten in spateren Arbeiten ergeben, daB die anfangs aufgestellten 
_ Formeln mit Ringen von héherer Gliederzahl irrig waren und durch 
solche mit Fiinf- bzw. Sechsringen ersetzt werden muBten! (vgl. Bd. I, 
TL. II, S. 241—242). 

Es soll daher im Folgenden nur auf solche Verbindungen hin- 
‘gewiesen werden, fiir welche die Ableitung von Ringen mit einer be- 
stimmten, tiber die Sechszahl hinausgehenden Gliederzahl einigerma8en 
begriindet ist. Man begegnet unter ihnen nicht mehr Stoffen, die durch 
ihre Eigenschaften oder durch ihre Zuginglichkeit zu ausgiebiger Be- 
arbeitung eingeladen haben. Aber ihr Bestehen und die gréBere oder 
geringere Leichtigkeit ihrer Bildungen, sowie ihrer Aufspaltungen sind der 
Beachtung und Verfolgung wert, weil unsere Kenntnisse iiber die Er- 
scheinung der RingschlieBung dadurch vervollstandigt werden. 

Die bisherigen Erfahrungen (vg]. dazu S.6—7) lassen sich dahin 
zusammentiassen, daB Reaktionen, die bei normalem Verlauf zur Sieben- 
ring-Bildung fihren sollten, haufig — wenn auch keineswegs immer — 
1 Vgl. z.B.: F.Sacus, A. 365, 60, 69 (1909). — R. Meyer, Litprrs, A. 415, 
32 (1917). 
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in der erwarteten Weise sich abspielen, daB aber ihr Verlauf meist nicht 
glatt ist, und daB die in ihnen gebildeten Siebenring-Stoffe eine erheb- ; 
liche Neigung zur Aufspaltung oder zur Ringverengerung zeigen. Es 
sind ferner Stoffe bekannt geworden, fiir welche die Annahme von Hetero- 
Ringen mit, mehr als sieben Gliedern wohlberechtigt erscheint; einst-— 
weilen hat man es bis zu einer Ringweite von 18 Gliedern getricben: 


Solche Erfahrungen iiber Ringe mit recht groBer Gliederzahl kénnten 
vom Standpunkt der fiir die gesittigten Kohlenstoffringe entwickelten 
»BaEYERSchen Spannungstheorie“ (vgl. Bd. II, Tl. I; s. auch Bd. I, Tl. 1, 
S. 303—304) und 4hnlicher Betrachtungen fir Hetéro- Rihzsching (ial 
Bd. I, Tl. II, S..301—3038) zunachst befremdend erscheinen. Aber man 
darf nicht vergessen, daB jene Betrachtungen iiber Ringspannung sich 
auf die Annahme der Lagerung aller Ringglieder in einer Ebene be- 
ziehen}, und daB sie nicht Anordnungen beriicksichtigen, bei denen die ~ 
geschlossene Atomkette nicht eigentlich einen Ring bildet, sondern sich 
in mehrere zwar ringformige, aber halboffene Teile gliedert. Zieht 
man Anordnungen solcher Art: 


oder ahnliche in Betracht (vgl. dazu 8.1575), so kommt man gerade 
bei Verfolgung der Spannungs-Uberlegungen zu der Anschauung, daB 
die ,,Eirscheinung des RingschlieBens eine periodische Funktion der 
Kettenlange“ sein kénnte?. In der ,,zentrischen“ Auffassung bieten ja 
schon die kondensierten aromatischen Systeme, die bei Kixkunéscher 
Formulierung pdlycyclisch aufzufassen sind, sich eigentlich als mono- 
cyclische, mit Kinschniirungen versehene Gebilde dar (vgl. z. B. S. 917 
die zentrische Chinolin-Formel V). 


Fir die Neigung zur Bildung von Fiinf- und Sechsringen gaben ein 
besonders zahlreiches Beweismaterial die Vorgiinge, in denen sich aus 
Benzol-Kérpern durch Anellierung eines Hetero-Rings ortho- -kondensierte 
polycyclische Verbindungen bilden. Ahnliche Anellierungen in meta- und 
para-Stellung, die zu Ringen mit gréBerer Gliederzahl fihren wiirden, zu 
bewirken, ist so haufig ohne Erfolg versucht worden, daB man be- 
rechtigt ist, einen starken Widerstand gegen Ringkondensation dieser 


1 Vel. dazu Monr, J. pr. [2] 98, 349 (1918). 

* Vegi. dazu: Scnorrz, B. 24, 2407 (1891); 31, 1702 fine — Puooran, Krarrt, 
B. 25, 2252 (1892). — Mrcuarz, J. pr. [2] 49, 28 (1894). — v. Braun, Srmwtonks 
B. 38, 3085 (1905). — Ruaeur, A. 8399, 175 (1918). 

5 Vel. z. B. R. Meyer, A. 327, 1 (1903); 347, 17 (1906). 
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Art anzunehmen. Unmédglich ist sie aber nach neueren Erfahrungen! 
nicht; man kennt jetzt Verbindungen, fiir welche die Formeln: 


; CHa: CH, CH, ee a lg 
Ween tes ; Lycee oa 


C Pi 
CH, -CH,-CH,- N(CH,) ie NH 
gut begriindet sind (vgl. S. 1563—1564, 1574-1575; s. auch S. 1567 
FuBnote 3 und S. 1569). 
Ringschliisse in meta- und para-Stellung, bei denen zwei Benzol-Kerne durch 
zwei Briicken miteinander verbunden werden, — z. B.: 


ny Cee =~ : 
<8, -S-C(CH,),-S-CH,—>~ 
_7~—— CH, -8-CH(C,H,)-8-CH,-—-_ 

een = 
= CH..S.CHICH).S.CH Ss, 


— sind mehrfach beobachtet worden’. 


A, Siebenringe. 


Unter den Siebenringen haben wir nach unserer gewohnten Anord- 
nung zunachst solche mit einem Hetero-Atom, dann solche mit. mehreren 
zu besprechen. 

Fiir Siebenringe mit einem Hetero-Atom kennt man Vertreter, bei 
denen als Hetero-Atom Sauerstoff oder Stickstoff auftritt. 

-Die gesittigte Wasserstoff-Verbindung des Siebenrings mit einem 
Sauerstoff-Atom wire das Hexamethylenoxyd (s. u. Formel V); sie 
ist noch’ nicht bekannt®. Auch das einfachste «-Oxo-Derivat des ge- 


H,C- CH, -CH,-CH, we H,C-CH,-CH,-CH, 


Ler ee O—— CH, ’ H,C-—_O-—— CO 


sittigten Siebenrings — das e-Caprolacton (VI) — kennt man noch nicht, 
wohl aber Homologe, iiber die sich Angaben schon in Bd.I, Tl. IL, 
S. 591—592 finden. Zweiseitig mit Benzol orthokondensiert, findet sich 
der Ring des Hexamethylenoxyds in dem Diphensinre-anhydrid‘, das 


1 Vgl.: v. Braun, B. 45, 1274 (1912). — v. Braun, L. Neumann, B. 52, 2015 
(1919). — v. Braun, Karpr, v. Garn, B. 53, 98 (1920). 

2 Vel. Autenrieta, Beorrer, B. 42, 4346, 4357 (1909). 

8 Vorliufige Angabe iiber ihr a,c,o’,o’-Tetramethyl-Derivat: Mrcuizzs, 
C. 1913, I, 1003. 

4 Anscniizz, B. 10, 326, 1884 (1877). —-Grarpe, Avnin, A. 247, 257 (1888). 

Ebenfalls beiderseits mit Benzol — aber in anderer Stellung — orthokonden- 
siert findet sich der Siebenring mit 10 in der 3.4.4’-Trimethoxy-2.2’-oxido- 
stilben-a’-carbonsiure von Pscuorr u. Knorver, A. 382, 54, 59 (1911). 
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in Bd. II, Tl. IL bei Besprechung der Dij,nensiure erwahnt worden ist. 
Diese von AnscHirz 1877 aufgefundene, 1888 von GraEBE und AUBIN 
ausfihrlich untersuchte Verbindung gab das erste Beispiel eines Hetero- — 
Rings mit mehr als sechs Gliedern; sie zerfallt beim Destillieren teil- 
weise in Diphenylenketon und Kohlendioxyd: 


OD OY a] 


ob-o— bo 


und gibt hierin eine Verengerungsneigung ihres Siebenrings kund. 


Die dem Hexamethylenoxyd entsprechende Stickstoff-Verbindung 

— das Hexamethylenimin!, das nachste Ringhomologe des Piperi- 

dias — erhielten 1905 v. Braun und SremporFF durch intramolekulare 

Halogenwasserstotl-Abspaltung beim Erwarmen des ¢-Chlor- oder ¢-Brom- 
hexylamins: 

H,C- CH,-CH, -CH; _ H,C-CH,-CH,-CH, 


: HCl; B 
H,C-NH, CH, Cl >H,;C—-NH-—CH,.’ . Be 


die Reaktion verlauft aber nur zum geringen Teil in dieser Richtung, 
zum gréBeren Teil extramolekular unter Bildung hdher molekularer 
Stoffe (vgl. dazu Bd.J, Tl. IH, 8S. 258—259, 264). Die Struktur der mit 
Wasserdampf leicht fliichtigen, piperidinahnlich riechenden, starken Base 
wurde dadurch bewiesen, daB bei der Aufspaltung ihres N-Benzoyl- 
Derivats mit Phosphorpentachlorid (vgl. dazu Bd. I, Tl. Il, S. 40—41)} 
1.6-Dichlor-hexan erhalten wurde. In seinen Higenschaften besser ge- 
kennzeichnet ist das ihr homologe 2-Methyl-hexamethylenimin, -das 
GABRIEL? in ziemlich guter Ausbeute durch Reduktion des s-Amino- 
methylpentylketons mit Natrium in Alkohol gewann (s. Bd. I, Tl. II, 
S. 1083); es siedet unter 760 mm Druck bei 148—150°, zeigt D?°=0-859, 
lést sich ziemlich leicht in Wasser mit stark alkalischer Reaktion und 
bleibt beim Erhitzen mit rauchender Salzsdure auf 140° unverandert. 
Uber das um zwei Wasserstoffatome armere Dehydro-methylhexamethylen- 
imin® C,H,,N s. Bd. I, Tl. II, S. 1083. : 
Das a-Oxo-Derivat des Hexamethylenimins ist das Laetam der 
e-Amino-capronsiiure*, das mit seinen Entstehungsweisen aus e-Amino- 
capronsiure und aus Cyclohexanon-oxim schon Bd. I, TI. II, S.766—767 


' v. Braun, Sremporrr, B. 38, 3088 (1905). — AG Braun, B. 43, 2858 (1910). 

2 B. 42, 1259 (1909). 

s Gbeeies. B. 42, 1256 (1909). 

* GaspRiEL, Minas: B. 32, 1270 (1899). — Watracu, A. 312, 187 (1900); 343, 
48 (1905). 

Homologe: Wattacu, A. 277, 156 (1893); 278, 304 (1894); $12, i91, 197, 
203 (1900); 346, 258, 256 (1906). 


a See 


(s, auch §. 733 u. 741) besprochen wurde. Wéahrend sich bei seiner 
recht glatten Bildung aus Cyclohexanon-oxim der Sechskohlenstoff-Ring 
zum siebengliedrigen Hetero-Ring erweitert: 


H,C-CH,.CH,-CH, 
H.C 


H,C-CH,-CH, -CH, 


=O N-OH H,C—-NH——CO ”’ ©) 


verlauft die Reduktion mit Natrium in Amylalkohol! teilweise — zum 
groBen Teil erfolgt dabei Ringspaltung — in umgekehrtem Sinne; 
denn unter den Reduktionsprodukten findet sich das Cyclohexylamin 
C,H,,-NH,. 

Die intramolekulare Siebenring-Bildung spielt sich sowohl bei den 
¢-Halogen-hexylaminen; wie bei der «-Amino-capronsiure nur in unter- 


4 geordnetem Betrage ab. Dagegen verlauft die analoge Reaktion sehr 


glatt bei entsprechenden Verbindungen, welche zwischen die ringschlieBen- 
den Gruppen einen ortho-disubstituierten Benzol-Kern eingeschaltet ent- 
halten®. Man gelangt so zu Verbindungen, in deren Molekilen der 
Hexamethylenimin-Ring mit Benzol orthokondensiert ist. Das. analog 
Gleichung B (S. 1562) aus o-[6-Chlor-butyl|-anilin fast quantitativ ent- 
stehende Homo-tetrahydrochinolin: 


NOE K CH, ae CH, CH, 2 CH, 2. CH, 
= Se | , HCl (D) 


| | 
S NH, CH,-Cl © “~~ \NH——CH, 


stellt weiBe Krystalle dar, schmilzt bei 32°, siedet bei 253—255° und 
zeigt D?°= 1-0325; es lést sich in Wasser nur wenig, entfarbt eiskalte 
Permanganat-Lésung nicht und bleibt bei sechsstiindigem Erhitzen mit 
rauchender Salzsiure unverdndert. 

Es ist nun von besonderem Interesse, daB v. Braun einen. solchen 
Ringschlu8 — wenn auch weniger g 1tt — auch in der para-Stellung 
ausfihren konnte. Die Reaktion: 


CH, Gye 
ena CH,-Cl = CH,, HCl (E) 


Wes i oe 
NH, NH 
fihrt vom p-[f-Chlor-athyl]-anilin zu einem Stellungsisomeren des In- 
dolins (S.237—238), das diesem auBerst abnlich ist (Siedep.: 228—230°, 
D*° = 1-0685). Es ist Dihydro-p-indol® genannt worden; daB bei 
seiner Bildung nicht etwa ein Stellungswechsel erfolgt ist, wurde durch 


1 Wattacn, A. 343, 45 (1905). 

2 y. Braun, B. 40, 1837, 1844 (1907). — v. Braun, Barrscu, B. 45, 3376 (1912). 
— y. Braun, Rawicz, B. 49, 806 (1916). 

3 y, Braun, B. 45, 1274 (1912). 
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Aufspaltung seines N-Benzoyl-Derivats mit Phosphorpentachlorid zu Benz- 
p-[f-chlor-athyl]-anilid Cl-CH,-CH,-C,H,-NH-CO-C,H, erwiesen. Bei der 
Oxydation mit Silbersulfat entsteht eine, bisher nur in geringer Menge 
gewonnene Verbindung von der ‘Zusammensetzung des Indols, die der 
gewohnlichen Indol so auBerordentlich gleicht, daB ihre Identitét mit 
ihm médglich erscheint. 
Beiderseits mit Benzol orthokondensiert, findet sich der Hexamethylenimin- 
Ring im o-Imino-dibenzyl! (Formel VII, s. u.), das beim Erhitzen von 2.2’-Di- 


CH,- CH ~ PASE ees 
Pte aan yee aay ee 


Vit) | | ks VII) \ / me / 


Bogie BLA NG 2 a aS 
Oc. NH- bo 


amino-dibenzyl mit seinem Hydrochlorid in guter Ausbeute entsteht, aus Ligroin in 
farblosen Prismen krystallisiert, bei 110° schmilzt und in konz. Schwefelsiure auf 
Zusatz einer Spur Salpetersdure — ihnlich wie Diphenylamin — eine tiefblaue bis 
griine Firbung gibt. Es ist durch Uberfihrung in ein Nitrosamin als sekundares 
Amin charakterisiert, und seine Molekulargré8e ‘ist kryoskopisch bestatigt. — Eben- 
falls ist die Molekulargré8e (vaporimetrisch) bestitigt fiir das Diphensiiureimid (VIID, 
dessen Dreikernsystem zwei Benzol-Ringe in anderer Stellung mit dem stickstoff- 
haltigen Siebenring orthokondensiert zeigt; es ist schon in Bd. I, TI. II, S. 32 
(1. Auflage) erwihnt (s. daselbst auch seine Umlagerung in Diphenylenketon-carbon- 
sdureamid durch Ringverengerung). 


Als Beispiele fiir Siebenringe mit mehreren Hetero-Atomen sind zu- 
nachst einige Verbindungen anzufihren, bei denen der Ring als Hetero- 
Atome ausschlieBlich die zweiwertigen Elemente Schwefel oder Sauer- 
stoff enthalt. 

Pentamethylen-1.4-disulfid (Formel IX, s. u.) und sein Disulfon sind schon 
Bd. I, Tl. II, 8. 109—110 besprochen. — Sehr leicht erfolgt die Kondensation des 
o-Xylylen-mercaptans mit Aldehyden oder Ketonen unter dem Einflu8 von Chlor- 


: CH, -8-CH, CH, S_ 
TX) BCS on .8.CH, me ole cH,-s OH 


wasserstoff zu Sulfiden, welche einen an Benzol orthokondensierten Siebenring mit 
zwei Schwefelatomen aufweisen®. Sie werden weder durch Alkalien, noch durch 
Mineralsiuren, noch durch nascenten Wasserstoff aufgespalten; bei der Oxydation 
mit Kaliumpermanganat in Gegenwart von verdiinnter Schwefelsaure liefern sie die 
entsprechenden Disulfone, die gemaé8 der Srurrerschen Regel (Bd. I, Tl. II; S. 108) 
gegen kochende Kalilauge bestiindig sind. Ihr einfachster Vertreter — Cyclo-o- 
xylylen-1.3-dithio-2-methylen (Formaldehyd-o-xylylen-mercaptal), For- 
mel X (s. 0.) — krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in Prismen und schmilzt 
bei 152—153°. 


' Tureve, Honzineer, A. 305, 100 (1899). 
* AvrenrieTH, Henninas, B. 34, 1772 (1901); 35, 1388 (1902). — Kérz, Sevin, 
J. pr. [2] 64, 526 (1901). 
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Ein beiderseits mit Naphthalin kondensierter Siebenring, der Sauerstoff und 
Schwefel enthilt, wird gemi8 Formel XL(s. u.) in dem Dehydro-8-naphtholsulfon * 


BOS | oo OHH a 


soto. =Olte 
ae Wwe N(CH; 


angenommen, das aus einér alkalischen Lésung von 6-Naphtholsulfon (HO-C,,H,),SO, 
durch Oxydation mit Kaliumferricyanid abgeschieden wird. 


Sehr mannigfaltig sind die Beobachtungen itiber Siebenringe mit 
mehreren Stickstoff-Atomen. 

Das erste Beispiel dafir bot das N-Athyl-hydroearbazostyril? (For- 
mel XII, s.0.), das 1883 von E. Fiscuer und Kvizen beschrieben wurde und 
diesen Namen erhielt, weil es als ein N-athyliertes Hydrocarbostyril (s. 8.981) 
erscheint, in dessen Hetero-Ring ein Stickstoffglied eingeschoben ist. Es 
bildet sich aus der o-Athylhydrazino-hydrozimtsiure C,H,(CH, -CH,-CO,H)- 
N(C,H,)-NH, beim Eindampfen ihrer essigsauren Lésung, krystallisiert 
aus kochendem Wasser in weiBen Nadeln, schmilzt bei 165-5° und de- 
stilliert bei vorsichtigem Erhitzen unzersetzt.. Im Gegensatz zum Hydro- 
carbostyril nimmt es beim Erwarmen in salzsaurer Lésung Wasser auf, 
um sich in die Athylthydrazino-hydrozimtsiure zuriickzuverwandeln. 

Ebenfalls in 1.2-Stellung® enthalt die beiden Stickstoff-Atome das_0,0’-Azo- 


diphenylmethan* — Formel XIII, s. u. —, das neben 2-Phenyl-indazol (vgl. 8. 426 
Gleichung 1) beim Erhitzen von o-Benzolazo-benzylalkohol iiber 130° entsteht, gelbe 


CH CH,- N—O,H 
A 2 Fe ie 6°°5 

XIII) on de ; XIV) | | a 
SA SN:N i o@ ~OH;- N— 6,0; 


Prismen vom Schmelzp. 76° darstellt, angenehm riecht und in verdiinnter Salzsiure 
unléslich ist. Substitutionsderivate sind durch Reduktion von 2.2’-Dinitro-4.4’- 
diamino-diphenylmethan und von 2.2’-Dinitro-diphenylmethan-4. 4’-dicarbonsaure ge- 
wonnen worden®. 

Hin Beispiel fiir 1.3- Stellung der Stickstoff-Atome® wiirde das in Bd. I, TI. II, 
_ §. 248 erwihnte Athenyl-tetramethylendiamin geben, das aber bisher nur in Form 
einiger Salze erhalten worden ist. — Aus N,N’-Diaryl-Derivaten des o-Xylylen- 
diamins sind durch Kondensation mit Formaldehyd bzw. Benzaldehyd einige Ver- 
bindungen vom Typus XIV (s. 0.) — Diaryl-Derivate des Methylen-o-xylylen- 
diamins bzw. des Benzal-o-xylylendiamins — gewonnen worden’. 


1 Hinspere, J. pr. [2] 90, 351 (1914); 91, 318 (1915). 

2 E. Fiscner, Kozer, B. 16, 1449 (1883). — E, Fiscuer, A. 301, 282 (1898). 
8S. auch Gorriies, B. 32, 966 (1899). 

4 Freunpier, C. r. 136, 1187 (1903). 

5 Douvat, Bl. [4] 7, 531, 681, 682 (1910). 

6 S. auch v. Niementowsk1, B. 34, 3330, 3334 (1901). 

7M. Scuontz, Jaross, B. 34, 1504 (1901). — M. Scnorrz, Wotrrum, B. 43, 


2314 (1910). 
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Fir die 1.4-Stellung der Stickstoff-Atome ist der gesattigte Stamm- 
kérper — das Athylen-trimethylen-diamin', Formel XV (s. u.) — be- 
kannt. Man gewinnt sein N,N’-Bis-benzolsulfonyl-Derivat durch Hin- 


CH, -CH,-CH. . 
oe 2 2 NH 
— BN oy, CH | 


wirkung von Trimethylenbromid auf Athylen-bis-benzolsulfamid’in Gegen- 
wart von Natronlauge: 


CH 
CoHs-SO2-NHW oy | opp -NHS01-CoHs + Br-CH,~  * \CH,Br 
2 2 


CH,-CH,-CHi_ 


= oe “SO. Non Semen.) & Ss 


N-S0,-C,H, + 2HBr , (F) 
daraus durch Erhitzen mit starker Salzséure auf 150—160° das Athylen- 
trimethylendiamin selbst. Aus dieser Darstetlungsweise erhellt schon 
die erhebliche Bestandigkeit seines Ringes gegen Saiuren; daB bei ihr 
nicht etwa Ringverengerung stattgefunden hat, ergibt sich aus der Ver- 
schiedenheit der entstehenden Base, die bei 42° schmilzt, bei 167° unter 
764 mm Druck siedet und sich in Wasser sehr leicht mit alkalischer 
Reaktion lést, von dem Methyl-piperazin. Als zweifach sekundares Amin 
ist sie durch Bildung eines Dinitrosamins gekennzeichnet. 

Das spirocyclische Derivat XVI (s. u.) — Athylen-trimethylen-bis- 
piperidiniumbromid? — ist durch Erwarmen von a,f-Dipiperidino- 
athan mit Trimethylenbromid, sowie von a@,y-Dipiperidino-propan mit 
Athylenbromid erhalten worden. Wie Ascuan fand, sind die auf diesen 


_CH,: CHa. -CH,-CH,-CH,_, -CH,+ CH, 
NCH,-CH,~ ; ~CH,——CH,~ | <ou,. - CH, 
B 


r br 


XVI) H.C CH, 


beiden Wegen entstehenden, gut krystallisierten Priparate nicht mit- 
einander identisch, sondern unterscheiden sich wesentlich in ihrer Lés- 
lichkeit — eine Verschiedenheit, die sich auch bei Uberfithrung in die 
entsprechenden Jodide erhalt. Man kann daraus auf das Vorliegen einer 
Stereomerie schlieBen, die auf die beiden finfwertigen Stickstoff-Atome 
vom Typus Na,beHlg (vgl. dazu Bd.I, Tl. I, 8.380) zuriickzufiihren ware. 
Die beiden diquartiren Verbindungen in optisch aktive Komponenten zu 
zerlegen, ist nicht gelungen. 

In ungesittigter Form ist der Ring des Athylen-trimethylen-diamins bei Ver- 
bindungen*® anzunehmen, die aus der Kondensation von 1,.3-Diketonen mit 


* Buizter, B. 32, 1826 (1899). — Howarp, Marcxwaxp, B. 32, 2040 (1899). — 
Escu, Marcxwatp, B. 33, 761 (1900). 

Uber Athylen-o-phenylen-diamin s. Hinspera, Srrurrer, A. 287, 227 (1895). 

° M. Scuotrz, B. 35, 3050, 3052 (1902). — Ascuan, Ph. Ch. 46, 305 (1908). 

8 TareLe, STEmmMiIG, B. 40, 955 (1907). — Rosanow, C. 1916, I, 923. 
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- Athylen-diamin oder 0-Phenylen- diamin hervorgehen. “Das Produkt C,,H,,N, 
_ aus Acetylaceton und o-Phenylen-diamia.— Formeln XVII (g. u.) — krystallisiert 


NH————C-CH 


Z Se ; 3 UN ; ae 
XVI) | : oder ane CH, , 
NN : C(CH,):CH N: o/_on, 


_NE:CO 
XVIII) cee yet 
NH-CO 


aus Ather in farblosen Blattchen vom Schmelzp. 181—132% Sein Hydrochlorid 
C,,H,.N,, HCl + 2H,O bildet merkwiirdigerweise fast schwarze Nadelchen und lést 
~ sich in Wasser mit intensiv violetter Farbe (vgl. dazu Bd.I, Tl. II, S. 845); beim 
Erhitzen spaltet es sich sehr leicht unter Bildung von Aceton und 2-Methyl-benz- 
imidazol (Bd. II, Ti. UI, 8. 493), geht also in einen Fiinfring-Kérper iiber. 

Der gleiche Siebenring kénnte sich durch Kondensation von peri-Naph- 
thylen-diamin mit 1.2-Dicarbonyl-Kérpern bilden. Doch erfolgt diese Reaktion 
nicht!, was im Vergleich mit der glatten Achtring-Bildung aus 2. 2’-Diamino-diphenyl 
und Benzil (s. S. 1571) eigentiimlich erscheint. 

Dagegen gehort hierher wahrscheinlich noch das o-Phenylen-malonamid? — 
Formel XVIII, s. 0. —, das in schlechter Ausbeute beim Erhitzen von o-Phenylen- 
diamin mit Malonsdure oder Malonester entsteht, aus kochendem Eisessig in farb- . 
losen Nadeln krystallisiert und oberhalb 300° schmilzt. 

Auch iber Siebenringe mit drei Stickstoff-Atomen® sind einige Er- 
fahrungen gesammelt. So entsteht z.B. aus unsymm. Phenyl-[o-amino- 
benzylj-hydrazin durch Schwefelkohlenstoff: 


NH, NH, _-NH.CS-NH 


Se HSot One 
CoH oy NCH, * CO Cf ok On NOH, 


(@ 
ein cyclischer Thioharnstoff (glasglanzende Krystalle, Schmelzp. 243° unter 
Aufschiumen), der zwar bei der Einwirkung von Alkalien wie von Sauren 
unverandert bleibt, aber bei der Reduktion mit Natrium in Alkohol 


1 Hinssera, B. 22, 861 (1889). — Vgl. dazu F. Sacus, A. 365, 78 (1909). 

2 R. Meyer, A. 327, 14, 26 (1903); 347, 25, 34 (1906). — R. Meyer, Liters, 
A. 415, 33, 42 (1918). 

8 §. auch Tincte, Rozinson, Am. 36, 231, 260 (1906). 

Aus Monoacyl-Verbindungen (besonders Sulfonsiure-Derivaten) von para-Di- 
aminen hat Morcan mit seinen Mitarbeitern [vgl.: Soc. 87, 921, 1302 (1905); 89, 4, 
1158 (1906); 91, 1512 (1907); 97, 48 (1910); 111, 187 (1915). B. 39, 2869 (1906)] 
durch Diazotierung viele Stoffe hergestellt, welche ibrer Bildung zufolge ,,p-Azimino- 
Verbindungen“, wie a (s. u.), sein kénnten, dann also einen Siebenring in para- 


eer? 
/ S=N 
Stellung ‘mit einem Benzol-Kern anelliert enthalten wiirden. Doch sind auch 
chinoide Formeln, wierb, denkbar. 


N pecan 
N - SO, ’ C,H; ) b) ws “ SO, C,H; 
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seinen Ring verengt, indem unter Austritt eines Stickstoff-Atoms N-Phenyl- 
chinazolin-tetrahydrid gebildet wird'. 

Durch Erhitzen von Dicyandiamid (Bd. I, Tl. II, S. 1414) mit salzsaurem 
Athylen-diamin bzw. o-Phenylen-diamin kommt man zu Athylen- bzw. o-Phenylen- 
biguanid?, z. B.: 


_NH, NC-NH \ NH: C(: NH) : 
e + | = NH, + NH.  () 
“NH, H,N-C(: NH) “NNH--——-C=NB 


Fiir das Phenylen-biguanid ist die MolekulargréBe ebullioskopisch bestitigt. 
Zu. einem Abkémmling eines Siebenrings mit vier Stickstoff-Atomen 
hat die Reaktion: 
H,C- N(C,H,)*NH, H,C-N(C,H,)* NH 
: + COC], = 2HCl + fae 
OC: N(C,H;)-NH, - OC-N(C,H;)-NH~ 


gefiihrt *. 


Endlich ist noch tiber Siebenringe zu berichten, in denen Sauer- 
stoff baw. Schwefel zugleich mit Stickstoff als Hetero-Atome vor- 
kommen ‘*. 

Die 4lteste hierher gehérige Beobachtung besteht darin, daB Phenyl-[o-carboxy- 
benzyl}-keton (Desoxybenzoin-f-carbonséure) mit salzsaurem Hydroxylamin ein Oxim- 
anhydrid (Formel XIX, s.u.) liefert®. Ein ahnliches Beispiel® bietet das Oxim- 


CH,—C-C,H, 

< REE: Pane _- COW 
2-4» oa ee | » KX) OH >0: CH- ee 
~™0- 0-N So 


anhydrid des Methenyl]-bis-indandions-(1.3) (XX), das aus diesem Tetraketon bei 
der Einwirkung von iiberschiissigem Hydroxylamin in Gegenwart von Kali sich 
bildet. 


Die Formel XXI (s. u.) wird mit grober Wahrscheinlichkeit einer Verbindung 


beigelegt, die unter den Produkten der Einwirkung von Kaliumcyanid auf Chloral 


CH, CH(CH,):S 


CH(CCl,)-CO- NH 
0Z (CCl,)« 


XXI 
) CH (CCI,)-O—CH-CCl, 


XXII) C,H,-0-CO-HC 


auftritt, wenn man die Reaktion in Benzol oder Wasser bei Gegenwart von ca. 
3 Mol.-Gewicht Chloral auf 1 Mol.-Gew. Cyanid vornimmt’. 

Aus Allylmalonester entsteht durch Kondensation mit Thioharnstoff in Gegen- 
wart von Natriumithylat eine Verbindung, fiir welche die Formel XXII (s. 0.) eines 


’ Buscu, B. 27, 2897 (1894). — S. auch Rupz, A. 301, 58, 93 (1898). 

* ZieceLpaver, M. 17, 648 (1896). — Dirrter, M. 29, 645 (1908). 

5 Rorz, A. 301, 87 (1898). — S. ferner cuaeser A. 310, 156, 160 es 
4S. auch Sante Sincer, A. 329, 182 (1903). 

5 Gasriet, B. 18, 2448 (1885). 

5. Errera, G. 33, IL, 156 ff. (1903). 

7 Vgl. Crowruzr, Mc Compiz, Reape, Soc. 105, 933 (1914). 
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Achtringe mit einem Hetero-Atom. = 1569 


»Hexathiazol“-Kérpers wahrscheinlich ist’. Sie wird durch Quecksilberoxyd 
oder Bleiacetat nicht entschwefelt, beirn’ Kochen mit Alkalilauge: nicht’ verindert, 
aber beim Kindampfen mit konzentrierter Salzsiure zu [y-Mercapto-n-valeryl]-harn- 
stoff HS-CH(CH,)-CH,-CH;-CO-NH-CO-NH, aufgespalten. 


B. Achtringe. 


Fir Achtringe mit cimem Hetero- Atom liegen nur wenige Bei- 


spiele vor. 

Zu erinnern ist an die Beobachtungen, welche die Existenz eines ¢-OQnantho- 
lactons (Bd. I, TI. II, S. 592) wabrscheinlich gemacht, aber nicht. zu seiner Iso- 
lierung gefiihrt haben. Besser charakterisiert ist das a-Oxo-heptamethylenimin? — 
(Suberonisoxim), das in Bd. I, Tl. Il, 8. 767 erwahnt worden ist; es wird beim 
Eindampfen mit 20-prozentiger Salzsiure zu ¢-Amino-dnanthsaiure aufgespalten. 

In jiingster Zeit ist-bei der Reduktion von mm-Xylylencyanid mit Natrium in 
Alkohol als Hauptprodukt ein Amin C,,H,,N (Siedep. 97—98° unter 16 mm Druck) 
erhalten worden, das sich durch sein Verhalten als gesittigtes. sekunddres Amin 
kennzeichnet und durch Kaliumpermanganat in sodaalkalischer Lésung zu Isophthal- 
siure oxydiert wird. Fiir diesen Stoff erscheint die Formel I (s. u.) mit einem an 


~~ —CH,- CH, Sg OH CH: 
1) [ | a I) | | 
EES NH De NH 
GH, CH, CH,—CH, 


Benzol in m-Stellung anellierten Achtring (vgl. dazu S. 1560—1561) am nichsten 
liegend, aber auch II mit Siebenring nicht ausgeschlossen’®. 


Reichhaltiger ist der Bestand an Beobachtungen iber Achtringe 
mit mehreren Hetero-Atomen*. 

Wenn -man fiir die einfachste aromatische o-Oxy-carbonsaure eine 
Anhydrisierung in Betracht zieht, welche der Lactid-Bildung aus <ali- 
phatischen @-Oxy-carbonsiuren (vgl. Bd. I, Tl. II, S. 540) entsprache, so 
gelangt man zu der Formel HI (s.u.), die einen Achtring mit zwei 


70: Se m (i -CO-S mes 
Td) | , 
SS =O 2607 SC AR Oe ee 


7802 10S A 
V) | i 
SSO: 80,4 oS. 


Sauerstoff-Atomen enthalt. Wie nun schon in Bd.1I, Tl.1, 8.631(1. Aufl) 
mitgeteilt ist, war bereits seit lingerer Zeit auBer den héher mole- 


1 Jonnson, Hus, Am. 45, 358, 362 (1911). — S. auch Jounson, Hitz, Am. Soc. 
36, 367, 371 (1914). ae 

2 Wattaca, A. 309, 19 (1899); 312, 205 (1900); 324, 307 (1902). 

3 \, Braun, Karpr, v. Garn, B. 53, 98 (1920). 

4S. auch L. Worrr, A. 264, 237 (1891). 


Muyer-Jacosson, org. Ch. II2. (1.u. 2. Aufl.) ” 99 (August 1920) 
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kularen Anhydriden der Salicylsiure (Tetrasalicylid? und Polysalicylid) 
ein Anhydrid dieser MolekulargréBe — Disalieylid? — bekannt. In 
neuester Zeit? ist man auf anderen Wegen zu Anhydro-Produkten der- 
selben MolekulargréBe gelangt, so daB man heute drei krystallisierte 
Disalicylid-Praparate zu unterscheiden hat: 


a) Disalicylid von Exyuorn und Prerrrer (f-Disalicylid) — Schmelz- 
punkt 200—201°; entsteht durch Einwirkung von Chlorkohlenoxyd 
auf Salicylsiure in Pyridin-Lésung (s. ferner unter b); geht bei der 
Destillation im Vakuum teilweise in q@-Disalicylid tiber, spaltet 
sich bei der Destillation unter gew6hnlichem Druck in Kohlendioxyd 
und Xanthon; bleibt bei 10-stiindigem Erhitzen mit Methylalkohol 
auf 100° unverandert; 

b) Disalicylid von Anscuttz («-Disalicylid) — Schmelzp. 213°; ent- 

steht neben etwa der gleichen Menge f-Disalicylid bei Destillation 

von Acetyl-salicylsaure (Aspirin) unter vermindertem Druck (auch 
beim Erhitzen von Salicoyl-salicylsaure); geht bei der Destillation 

im Vakuum teilweise in «-Disalicylid iiber, spaltet sich bei der De- 

stillation unter gew6hnlichem Druck in Kohlendioxyd und Xanthon; 

geht bei 10-stiindigem Erhitzen mit Methylalkohol auf 100° in Sali- 
coyl-salicylsiuremethylester HO-C,H,-CO-O-C,H,-CO-OCH, iiber; 

Salosalicylid von ScurorreR — Schmelzp. etwa 214—217°; ent- 

steht aus Salicoyl-salicylsiurechlorid durch Abspaltung von Chlor- 

wasserstoff mit Hilfe von Diathylanilin; wird durch methylalkoholi- 
sche Salzsture beim Erwiarmen schon innerhalb einiger Minuten 
glatt zu Salicoyl-salicylsiuremethylester aufgespalten. 


€ 


— 


Vielleicht wird die spatere Untersuchung die Identitit der Pra- 
parate b.und c ergeben; jedenfalls muB beiden Stoffen im Hinblick 
auf ihre MolekulargréBe und ihre Aufspaltung durch Methylalkohol die 
Formel III zuerteilt werden, wahrend zur Beurteilung der Struktur von 
a noch nicht geniigende Anhaltspunkte vorliegen. 


Kinen Achtring mit zwei Schwefel-Atomen‘ enthilt das dem «-Disalicylid 
analoge Dithiodisalicylid® (Formel IV, S. 1569), das neben anderen Stoffen beim Er- 
hitzen der Acetyl]-thiosalicylsiure unter 15—17 mm Druck gebildet wird, und dessen 
Molekulargré8e ebenfalls ebullioskopisch bestitigt wurde. Es krystallisiert aus ver- 
diinnter Essigsiiure in feinen Blittchen, schmilzt unscharf bei etwa 170° indem es 
dabei teilweise in Thioxanthon (S. 779) iibergeht, list sich nicht in verdtinnter 
Natronlauge, wird aber durch kochende konzentrierte Natronlauge zu Thiosalicyl- 
siure HS-O,H,-CO,H aufgespalten. 


+ Vgl. dazu Scuroerer, Eistes, A. 367, 164 (1909). 
* Ernorn, H. Premrrer, B. 34, 2951 (1901). 
* Anscutirz, B. 52, 1875 (1919). — Scurozrer, B. 52, 2224 (1919). 


“S. auch: Avrenrreta, K. Worrr, B. 32, 1890 (1899), — Fromm, Zirrscx, 


B. 39, 3601 (1908). 
5 Ansontitz, Ruopius, B. 47, 2738 (1914). 
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In dem Tetraiithenyl-hexasulfid, das Bd. I, Tl. 1, S. 598 erwihnt worden ist, 
wird ein Achtring mit vier Schwefel-Atomen angenommen. 

Ein Achtring mit zwei Sauerstoff- und zwei Schwefel-Atomen findet 
sich in den Sulfonyliden* — lactidartigen Anbydriden der o-Phenolsulfonsiuren, 
die aus diesen auf verschiedenen Wegen (z. T]. durch direkte Wasserentziehung) 
gewonnen worden sind: Der einfachste Vertreter Phenylen-o-sulfonylid — For- 
mel V, S. 1569 — entsteht aus Acetylphenol-o-sulfonsiurechlorid CH,-CO-0-C,H,: 
SO,Cl durch Abspaltung von Acetylchlorid mittels Ammoniaks oder Diithylamins; 
seine MolekulargréSe ist kryoskopisch und ebullioskopisch kontrolliert. Es krystalli- 
siert aus Alkohol in derben Nadeln, schmilzt bei 236-5—237-5° und geht beim 

Kochen mit Natronlauge glatt in phenol-o-sulfonsaures Natrium iiber. 


Als Beispiel fiir Achtringe mit zwei Stickstoff-Atomen sei za- 
nichst das 0,0’-Azo-diphenylithan — Formel VI, s. u. — genannt, in 


ps oes. — 5eL 
Vay 4 |. MAL eo pe ass 
ON ONO N N 


CA 02 OCH, 


welchem die beiden Hetero-Atome einander benachbart sind. Duva.? 
erhielt es durch Reduktion von 2.2’-Dinitro-diphenylathan mit Zinkstaub 
in Gegenwart von waBrig-alkoholischer Barytlésung. 

Es bildet gelbe Nadeln, schmilzt bei 112-5°, sublimiert oberhalb 120°, lést 
sich leicht in Alkohol, nicht in Wasser und geht durch weitere Reduktion mit Zink- 
staub und Baryt in das 0,o’-Hydrazo-diphenylathan (Schmelzp. 151°) iiber. 

In 1.4-Stellung? enthilt die beiden Hetero-Atome die Verbindung 
der Formel VII (s.0.), die TAuper* durch Kondensation von 2.2’- 
Diamino-diphenyl mit Benzil nach Art der iblichen Chinoxalin- 
Synthese (S. 1375) erhalten hat; ihr Molekulargewicht ist kryoskopisch 
bestimmt. 

Sie krystullisiert aus Eisessig in schwefelgelben Prismen, schmilzt bei 238°, 
destilliert in kleinen Mengen unzersetzt und wird durch 20-proz. Salzsiure bei 
10-stiindigem Kochen teilweise, bei mehrstiindigem Erhitzen auf 140° vollsténdig in— 
ihre Komponenten gespalten. Durch Natriumamalgam in Alkohol wird sie zu dem 
farblosen Tetrahydrid C,,H,,N, (Schmelzp. 154°) reduziert, das basische EKigen- 
schaften besitzt, als zweifach sekunddres Amin durch Uberfithrung in ein Dinitroso- 
und ein Diacetyl-Derivat gekennzeichnet wurde und bei 16-stiindigem Kochen mit 
20-proz. Salzsiure unverindert bleibt. 

Die gesattigte Wasserstoff-Verbindung des symmetrisch gebauten 
Achtrings, der die beiden Stickstoff-Atome in 1.5-Stellung enthalt, ist das 
Bis-trimethylen-diamin der Formel VIII (S. 1572). Sie ist von Marcx- 


1 Anscni'tz, B. 45, 2378 (1912). A. 415, 64 (1918). 
2 Bl. [4] 7, 730 (1910). * ; 
3 §. auch M. Scuortz, B. 35, 3053 (1002) tiber Athylen-o-xylylen-bis- 
piperidiniumbromid. 
4B. 25, 3287 (1892); 26, 1704 (1893). — S. auch v. Niemenrowsx:, B. 34, 
* 3334 (1901). 
: 99* 
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waup auf ahnliche Weise gewonnen worden, wie es S. 1566 fir das 

nichstniedere Ring-Homologe — Athylen-trimethylen-diamin — _ er- 
id aS COGN. 

_CHs -NH-CH, Son, , a | 


[X 
Vill) HsC< ou, .NH-CH,” ) 


SNE OO 6 


lautert wurde! (Kombination von Trimethylen-bis-p-toluolsulfamid mit 
Trimethylenbromid analog Gleichung I’, darauf Spaltung mit Salzsdure) - 
Sie schmilzt bei 14—15°, siedet. bei 186—188°, riecht schwach am- 
moniakalisch, raucht an der Luft, lést sich in Wasser und wird daraus 
durch Kali élig abgeschieden. 

Ein diquartires Derivat? entsteht durch spontane, bei eewshinioner Tem- 
peratur einige Monate erfordernde Polymerisation des Dimethyl-[y-chlor-propyll- 
amins: 


CH,Cl _CH,- N(CH,),Cl-CH,. : 
rs Uh i aa as He a SCH, (K) 
*” CHg-N(CH;,)s * NCH, N(CH,)sCl- CH,-~ 


- beim Kochen mit Kalilauge spaltet,es sich unter Bildung von Dimethyl-allylamin, 
Tetramethyl-trimetbylendiamin (CH,).N:CH,»CH,-CH,-N(CH,;), und. einer Verbin- 
dung O,H,,0. 

Der gleiche Ring liegt — zweifach mit Benzol orthokondensiert * — 
in dem Dianthranilid’ (forme! IX, s. 0.) vor, das in seiner Struktur 
dem «@-Disalicylid, Dithiodisalicylid und Phenylen-o-sulfonylid (Formeln 
UI—V auf 8.1569) entspricht. Scarorrer und Ersuesn kamen zu Deri- 
vaten dieser Verbindung, welche an den beiden Stickstoff-Atomen durch 
negative Reste substituiert sind, durch Abspaltung von Chlorwasserstoft 
aus entsprechend substituierten Anthranilsiure-chloriden mit Hilfe von 
Pyridin, z. B.: 

_COcl 


2C,H.< = 2HCl + OA 


CO-N(SO, «C,H, 
cn, iT. 
\NH(SO, C,H) ( 


N(SO,-C,H,)-CO~ “8 


‘Aus dem so erhaltenen Dibenzolsulfonyl-Derivat, dessen MolekulargréBe 
kryoskopisch und ebullioskopisch kontrolliert wurde, konnten sie die | 
Benzolsulfonsiure-Reste abspalten, indem sie seine Lésung in Schwefel- 
sduremonohydrat mit Essigsiureanhydrid versetzten und das entstandene 
Acetyl-Derivat durch kurzes Kochen mit Alkali verseiften. 


1 Marcrwatp, v. Drosts-Hueisuorr, B. 31, 3265 (1898), — Howse Maxgcx- 
wap, B. 32, 2038 (1899). 
: Ream, P. Rota, B. 88, 1420 (1906). — Vgl. dazu v. Bane. A. 386, 297, 


303 (1912). 

Uber eine Verbindung, die vielleicht ein entsprechendes spirocyclisches Deri- 
vat sein kénnte, s.: Horie, Knetsex, B. 39, 1429 (1906). — Gasrren, Corman, B. 39, 
2875 (1906). — S. auch M. Scnornrz, B. 35, 3053 (1902). 

° 8. ferner Sonpuetmer, B, 29, 1272 (1896). 

4! Scuroerer, B. 40, 1610 (1907). — Scrrorrer, E:sirp, A. 367. 101 (1909). — 
Heuer, B. 49, 530, 548 (1916). 
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Dianthranilid krystallisiert aus Eisessig in Nadeln, schmilzt gegen 330° unter 
geringer Braunfarbung und besitzt der Charakter einer schwachen Saéure; von 
Natronlauge wird es leicht gelést, durch Kohlensiure wieder daraus gefallt. Durch 
langeres Kochen mit starker Kalilauge wird es zu Anthranilsdure aufgespalten. Sein 
Dinatriumsalz liefert mit Benzolsulfochlorid das Dibenzolsulfonyl-Derivat (Produkt 
der Gleichung L auf S. 1572) zuriick. 

Endlich ist noch zu-erwabnen, daB anch fir Achtringe mit Sauer- 
stoff (bzw. Schwefel) und Stickstoff interessante Beispiele! vor- 
legen, so: Peet or 


cee CO-NE- CH, 7 a0 7 CO-NH.CH, 
X) XI) | is 
7 \cO-0—CH, \--\co—8—CH, 
Die von GaBRIEL aufgefundene Verbindung der Formel X oe [B- 
Oxy -iithyl)-phthalamidsiure-Anhydrid —_ entsteht aus [f-Brom-. 


athyl|-phthalamidsiure C,H,(CO,H)-CO-NH-CH,-CH,Br mit gréBter 
Leichtigkeit durch Abspaltung von Bromwasserstoff (schon beim An- 
siuern ihrer ‘alkalischen Lésung mit Essigsaure), stellt ein sandiges 
Krystallpulver dar, schmilzt bei 139°, ist in kaltem Wasser wenig lés- 
lich und besitzt sowohl basischen wie sauren Charakter. Bei kurzer 
Einwirkung von heifem Wasser wird sie zu [@-Amino-ithyl]-phthalester- 
siure C,H,(CO,H)-CO-O-CH,-CH,-NH, aufgespalten; bei langerer Hin- 
wirkung aber erhalt man das N-[6-Oxy-athyl]-phthalimid, zu dem sich 
die Verbindung auch bei der Destillation im Vakuum unter Ring- 
verengerung isomerisiert: 


~CO-NH-CH, _~__ 00 
| \N-CH,-CH,-OH . (M) 
—— ~CO—O—CH, \co/ 


Sie gibt mit salpetriger Saure ein Nitrosamin, das durch verdiinntes 
Alkali in Stickstoff, Acetylen und Phthalsiure gespalten wird: 


-N(NO):CH, _CO-OH Pee 
CO-N(NO): CH, Be See 


HH = < 
O c0:0--= 6H, °*\c0.0H ~. 


C. Neunringe. 


Fir Neunringe bietet die Literatur nur wenig Beispiele. Die Verbindungen I und 
II (s.u.), die Neunringe mit zwei Stickstoff-Atomen beiderseits mit Piperidin-Ringen 


CH,-CH,~ .. -CH,—--—- CH.~ _-O8H,- CH, 
3 iN< -~ ye < 
CH,-CH,~ + <CH,~ CH, .; ~CH,- CH, 
Br | | Br 
Skea 
Athylen-m-xylylen-bis-piperidiniumbromid, 


ae 
1) H.C > CH, 


1 Gasriet, b. 38, 2397 ff., 2407 (1905). — Gasriec, Comman, B. 45, 1648 (1912). 
— W. Myuius, B. 49, 1095 (1916). 
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CH, : in —CH,—-CH,~. ,, -CH,- CH. 

I< CH, 

Il) BC ory ne <n cH, \cx,- cH 
ewan Br 


re 
Trimethylen-o-xylylen-bis-piperidiniumbromid 


spirocyclisch kondensiert enthalten, sind aus m-Xylylenbromid (I) baw. o-Xylylen- 
bromid (II) durch Kombination mit «,6-Dipiperidino-ithan (I) bzw. «,7-Dipiperidino- 
propan (II) aufgebaut worden'. Genau untersucht ist das [y-Oxy-propy]l]-phthalamid- 
siure-Anhydrid? (farblose Nadeln; Schmelzp,.: 136°), das der Formel III (s. u.) ent- 
spricht, also ein Ring-Homologes des 8. 1573 besprochenen [6-Oxy-athyl]-phthalamid- 


Se SNE a es 
II | ‘CH, ; IV) & 


ar 
SS 8600 0n +77 COS —=CH, 


_CO- NH -CH,, 


sdure-Anhydrids (Formel X, 8. 1573) darstellt und auf analogem Wege entsteht, sich 
aber von ihm durch Laichilesliebkert in kaltem Wasser unterscheidet; sein Nitros- 
amin wird durch Alkali ebenfalls leicht zersetzt (vgl. S. 1573 Gleichung N), wobei 
aber ein ungesittigter Kohlenwasserstoff nicht auftritt, sondern neben Phthalsiure _ 
und Stickstoff das Trimethylenglykol erhalten wird.. Das Hydrobromid der ent- 
sprechenden Schwefelverbindung (IV, s. 0.) — [y-Mercapto-propy!]-phthalamid- 
siure-Anhydrid — lagert sich schon in kalter waBriger Lésung allmahlich analog 
Gleichung M (8. 1573) in N-[y-Mercapto-propyl}-phthalimid um, wihrend das Hydro- 
bromid der entsprechenden Achtring-Verbindung XI (S. 1573) in Wasser recht be- 
stindig ist®. 


D. Zehnringe. 


Sehr bemerkenswerte Ergebnisse haben die letzten Jahre fiir das 
Gebiet des Zehnrings mit einem Stickstoff-Atom gebracht. 

Aus dem Chlormethylat des Julolidins (S. 1118) erhielt v. Braun‘ 
bei der Reduktion mit Natriumamalgam (unter reichlicher Rickbildung 
von Julolidin) ein Amin C,,H,,N, das bei der Oxydation Isophthalsiure 
liefert und seinem Verhalten nach als ein gesittigtes tertidres Amin 
mit nichtaromatischer Bindung des Stickstoffs aufgefaBt werden mub. 
Daraus ergibt sich die folgende Deutung des Vorgangs: 


CH, CH, 
H,C~ CH, H,C-~ SCH, 
NCI—CH, 2 N—CH, (0) 
| * “NCH, ‘ae cabs oo 
Sh CH, si ee Or 
CH, CH, 


1M. Scuorrz, B. 85, 3054 (1902). 

? ae B. 38, 2392, 2394, 2405 (1905). 

* W. Myutius, B. 49, 1091 (1916). 

Sys ne Haas, Wycatrowska, B. 51, was 1225 (1918). — v. Braun, 
L. Neumann, B. 52, 2015 (1919). 
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d. h. die Bindung des Stickstofis an den Benzolkern ist gelést, und aus 
dem tricyclischen, aus drei Sechsringen zusammengesetzten Gebilde ist 
ein bicyclisches geworden, das ‘an einen Benzol-Kern in m-Stellung einen 
Zehnring anelliert enthilt (vgl. dazu S. 1560—1561). 

Das Amin C,,H,,N ist eine fast farblose Flissigkeit von schwachem Geruch 
und siedet unter 23 mm Druck bei 144—148°. 

Voss und GapamER? hatten schon vorher nachgewiesen, daB gewisse 
aus den Jodalkylaten des Tetrahydroberberins (vgl. dazu S. 1125) durch 
Umsetzung mit Silberoxyd erhiltlichen ,,Anhydrobasen“ durch eine ahn- 
liche Ringsprengung entstanden sind: 
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f 
Auch hier ist die Ringsprengung neben einem quartiren Stickstoffatom 
erfolgt, das an der Kondensation zweier Sechsringe teilnahm, und hat 
aus den beiden vorher miteinander kondensierten Sechsringen einen Zehn- 
ring entstehen lassen. Der Vorgang 148t sich aber auch umkebren; 
denn die Salze jener Anhydrobasen kénnen in die Salze der Tetrahydro- 
berberin-Hydroxyalkylate zuriickverwandelt werden. 
Das gleiche Ringsystem, wie in diesen Anhydrobasen aus den Quartarverbin- 
dungen des Tetrahydroberberins, findet sich, wie W. H. Perkin jun.? sehr wahr- 
scheinlich gemacht hat, in einigen natiirlichen Alkaloiden, welche das Morphin im 


Opium begleiten, nimlich dem Kryptopin und Protopin. 
Naheres iiber alle diese Stoffe s. in Bd. IJ, Tl. IV bei Besprechung der Al- 


kaloide. 

Diese Befunde weisen deutlich darauf hin, daB fiir die Konfigura- 
tion von Ringen mit hoher Gliederzahl réumliche Anordnungen in Be- 
tracht zu ziehen sind, welche den Konfigurationen polycyclischer, aus 
Einzelringen von niederer Gliederzahl zusammengesetzter Gebilde nahe- 
stehen (vgl. S. 1560). 


Aus den Beobachtungen iiber Zehnringe mt xwe: Hetero-Atomen® seien die 
Verbindungen V und VI (s. 8.1576) erwahnt, welche zwei o-Xylylen-Reste durch 
zwei Schwefel-Atome bzw. zwei Imid-Gruppen miteinander verkettet enthalten: 


1 Ar, 248, 43 (1910). — S. ferner: M. Freunp, A. 397, 10ff. (1913). — Pyman, 
Soc. 103, 821, 828, 830, 833 (1918). 

2 Soe. 109, 830, 875 (1916); 115, 713 (1919). 

3 Vgl.: M. Scuourz, B. 24, 2404 (1891); 35, 3054 (1902); 47, 2163, 2166 (1914). 
— Avrenriets, Hennines, B. 35, 1390 (1902). — AvrTEnrietu, Briinine, B. 36, 183 
(1903). — S. auch Wepexinp, C. 1911, II, 335. 
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> 70H, 8-CH,~ pawl _/CH,-NH-CH.~_ (- 
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<< CH, SCH i “CH, -NH-CH,~ 
Di-o-xylylen-disulfid (V) entsteht in schlechter Ausbeute durch Pimeoeae 

von o-Xylylen-dibromid mit dem Natriumsalz des 0-Xylylen-dimercaptans. Es kry- 

stallisiert in farblosen Nadeln und schmilzt bei 234—236°. Seine MolekulargréBe 


ist kryoskopisch kontrolliert. . : 
«Die Entstehung des -Di-o-xylylen-diamins (VI) aus Di-o-xylylen-ammonium- 
bromid durch ‘Erhitzen mit: Ammoniak ist ‘schon S. 347 erwihnt worden. Das Di- ; 


amin krystallisiert aus Alkohol in Nadeln, schmilzt bei 79—80° und destilliert unter 
12mm Druck bei 180—135°; es bildet sowohl einsiurige wie zweisiurige Salze. 
Seine, MolekulargréBe ist ebenfalls kryoskopisch bestimmt. 


E. Ringe mit mehr als zehn Gliedern. 


Einen Elfring mit einem Helero-Atom wirde das Dekamethylenoxyd 
aufweisen. DaB die in diesem Sinne gedeutete Verbindung nicht als 
zweifelsfrei zu betrachten ist, wurde schon Bd. I, Tl. II, 8.102 betont. 
In der Tat konnte sie bei einer Nachpriifung nicht wieder erhalten 
werden’. 

Uber elf- und mehrgliedrige aide mit mehreren Hetero-Atomen aber 
liegen Beobachtungen? in nicht unbedeutender Zahl vor, die zum Teil 
recht gut gesichert sind. Aus ihnen mégen drei Versuchsreihen hervor- 
gehdten werden. 

Die eine betrifft Verbindungen mit heterocyclisch gebundenen 
Schwefel-Atomen und rihrt von Aurenrreru her. Ergebnisse, welche sich 
auf Ringe von niedrigerer Gliederzahl beziehen, sind in den vorher- — 
gehenden Abschnitten schon mitgeteilt worden (vgl. 'S. 1564 und oben). Zu 
Vertretern mit 16 und 18 Ringgliedern haben nun die Kondensationen 
des Pentamethylen-, des m-Xylylen- und des p-Xylylen-dimercaptans mit 
Aldehyden und Ketonen gefiihrt. Aus dem Pentamethylen-dimercaptan 
erhalt man mit, aliphatischen Ketonen wider Erwarten nicht entsprechend 
der Gleichung: 

.CH,-CH,-SH 2CHy- CHS. 


H.C OC(GH,), = H,0 +H : ») 
od CH, CH, .SH “ts ( 8/2 40) “Tr 20 CH, .CH,- g- : SC(CH,), (Q) 


1 A. Franke, Kizxpercer, M, 33, 1189 (1912). 

> Vgl.: Letumann, Arvonp, B. 25, 662 (1892). — Bamseraer, Freso, B. 26, 
200, 210 (1893). — Wepexixp, A. 295, 326, 332 (1897). — M. Scuorrz, B. 31, 1700 
(1898); 35, 3055 (1902); 47, 2163, 2167, 2168 (1914). — StTEtrER, J. pr. [2] 62, 219 


(1900)... M. Scuorrz, Jueves: B. 34, 1506, 1512 (1901). —- R. Mnyer, A. 347, 41 
(1906). — Avrenrietu, Gryer, B. 34, 4250, 4254 (1908). — Avrenrgieta, Bevrren, 
B, 42, 4346, 4357 (1909). —- M. Scnourz, Wonrrum, B. 48, 2306, 2314 (1910). — 


Reear, A. 392, 92°(1912); 399, 174 (1918); 412, 1 (1917). — Car, Micxierawair. 
Soe. 105, 1438, 1440 (1914). 


S. auch Bernsteinsiure-ithylenester, Bd. I, Tl.iL, S, 364... 
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achtgliedrige cyclische Mercaptole (vgl. S. 1564 die in solchem Sinne ver- 
laufenden Siebenring-Bildungen); die Reaktion ergibt vielmehr, wie die 
Molekulargewichtsbestimmung des entstehenden wohlkrystallisierten Stoffs 
(Schmelzp.: 117—118°) zeigt, ein Produkt doppelter MolekulargréBe, dem 
hiernach die Formel VII (s. u.) mit sechzehngliedrigem Hine zuzuschreiben 


CH, CH,-S-C(CH,),-S -CH,-CH 
VI) H,C<~ : mm 
) A, “ou, .CH,-S-C(CH,),-8-CH,-CH,~ 


ist. Man kann diesen Verlauf als eine Bestitigung der S. 1560 an- 
gedeuteten Betrachtungen auffassen, nach denen vielgliedrige Ringe mit 
geringerer ,Spannung“ zustande kommen kénnen, als Ringe mit einer 
niederen von fiinf und sechs abweichenden Gliederzahl. —- Wie das Penta- 
methylen-dimercaptan, so tritt auch das m-Xylylen-dimercaptan nur mit 
Ketonen (nicht mit aromatischen Aldehyden) zu krystallisierten Konden- 
sationsprodukten zusammen, die ebenfalls den sechzehngliedrigen Ring 
mit vier Schwefel-Atomen enthalten (s. Forme] III auf S.1561). — Das 
p-Xylylen-dimercaptan liefert. mit aromatischen Aldehyden in befriedigen- 
der Ausbeute prachtig krystallisierende Kondensationsprodukte, deren 

Molekiile durch einen Ring von 18 Gliedern (14C und 48) ausgezeichnet 
_ sind. Ihr einfachster Vertreter — das eyclische Duplo-[benzaldehyd- 
p-xylylenmereaptal], das schon S.1561 in Formel IV als Beispiel fir 
para-Ringschlu8 herangezogen wurde, schmilzt scharf und ohne Zer- 
setzung bei 248—249°. Bemerkenswert ist die Bestindigkeit dieser Ver- 
bindungen. Nascenter Wasserstoff spaltet aus ihnen weder Schwefel- 
wasserstoff noch Mercaptan ab; mehrstiindiges Kochen mit alkoholischer 
_Kalilauge !aB8t sie unverindert; Permanganat-Schwefelsiure-Gemisch fihrt 
sie ohne Ringsprengung in cyclische Tetrasulfone iiber. Nur durch langere 
Einwirkung von rauchender Salzsaiure bei 180° erleiden sie unter starker 
Verkohlung eine weitergehende Zersetzung. 

Kine andere Versuchsreihe, aus der ebenfalls schon bei den Ringen 
niederer Gliederzahl einiges berichtet worden ist (vgl. 8. 1573—1574, 1576), 
verdanken wir M. Scuourz, welcher die Einwirkung von Ammoniak und 
Aminen auf die Xylylendibromide systematisch verfolgte. Aus dem 
o-Xylylen-piperidiniumbromid (Formel II] auf S. 1106) erhielt er durch 
zebnstiindiges Erhitzen mit konz. Ammoniak auf 200° das elfgliedrige 
Pentamethylen-o-xylylendiamin: 


Bike CAE NICE 
VIII) | | SCH, . 
\—* \CH,-NH-CH,-CH,/ 


Es stellt eine farblose Fliissigkeit von schwachem Geruch dar,. siedet unter 
18 mm Druck bei 180—182° und ist durch mehrere Reaktionen als zweifach sekun- 
dares Amin gekennzeichnet. 

Endlich ist iiber Versuche von Rucewt zu berichten, in welchen das 
o,o -Diamino-tolan der Umsetzung mit den Dichloriden der gesattigten 


1578 Vielgliedrige Ringe mit Acetylenbindung. 


aliphatischen Dicarbonsiuren unterworfen wurde. Wahrend hierbei mit 
Oxalylchlorid und Malonylchlorid keine krystallisierenden Stoffe gewonnen 
wurden, nahm die Reaktion mit den weiteren Gliedern der Dicarbon- 
siure-dichloride — Succinylchlorid, Glutarsaurechlorid usw. bis Azelain- 
siurechlorid — teilweise einen Verlaut, der durch die nachstehende all- 
gemeine Gleichung erlautert wird: 


Cpe fond , + Cl-CO-[CH,},-CO-Cl 


\ 


. e H,N/ 


~2Ha+/ \ C= 


LS 


(R) 


yc fe hee 
C eae 
\NH-CO- [CH,}x-CO N/ 

und zwar wurden die besten Ausbeuten (40—50 °/,) mit Glutarsaéure- und 
Adipinsiure-chlorid, nur geringe Ausbeuten (10—20 °/,) mit den Chloriden 
der Bernsteinsdure, Pimelinsiure, Korksiure und Azelainsiure erzielt. 
Diese Ergebnisse sind bemerkenswert, weil sie eine Anzahl von Ver- 
bindungen kennen lehren, deren Molekiile eine dreifache Kohlenstoff- 
bindung innerhalb ihrer Ringe enthalten, wahrend andere sichere Bei- 
spiele fir Vorkommen einer Acetylenbindung in Ringen nicht vorliegen 
(vgl. dazu S. 51, FuBnote 1). Das raumliche Modell des Acetylens (vgl. 
Bd. I, Tl. I, S. 799) 14Bt es nun wohl verstandlich erscheinen, daB Ringe 
von groBer Gliederzahl sich einem dreifach gebundenen Kohlenstofipaar 
leichter anschlie8en werden, als .solche von geringer Gliederzahl. Im 
Fall der Reaktion R scheinen nach den erwahnten Ausbeute-Bestim- 
mungen die Ringe mit 13 und 14 Gliedern am meisten begiinstigt. 


Ve 


Register. 


Die Seitenzahlen, welche durch ein Sternchen * hervorgehoben sind, geben an, 
wo die einzelnen Substanzen in Tabeilen angefthrt sind; sie sind also namentlich 
dann nachzuschlagen, wenn es sich um die Aufsuchung der physikalischen Kon- 
stanten handelt. Ist unter einem Stichwort eine gréBere Anzahl von Seitenzahlen 
notiert, so erscheint die Zahl derjenigen Seite fett gedruckt, auf welcher sich die 
spezielle Beschreibung des betreffenden Korpers befindet. 

Fiir das Register sind in den einzelnen Namen die Substituenten gleich er 
Ordnung in solecher Reihenfolge aufgefihrt, wie sie sich aus den Genfer Vor- 
schlégen fiir die Benzolderivate (vgl. Lehrbuch, 1. Aufl. Bd. II, Tl. I, 8. 15, Nr. 2) 
ergibt. Die Prafixe Ortho-, Meta-, Para-, Ana-, Peri-, Meso-, Normal- und Mono- 
sind in der Regel fiir die alphabetische Reihenfolge unberiicksichtigt geblieben; 
die Prifixe Cyclo-, Iso-, Pseudo-, Sekunddr- und Tertiiér- dagegen sind als inte- 


grierende Bestandteile der Namen behandelt. 
MOéglichkeit als -hydride aufgefiihrt, z. B. 


Absorption, Beeinflussung durch auxo- 
chrome Gruppen und Salzbildung 1404, 
1432, 1474, 1495, 1551. 

Acacetin 747. 

Acekaffin 462. 

Acenaphthen-(1)-indol-(2’)-indigo 321. 

Acenaphthimidazol-Kérper 496. 

Aceperimidin 1247. 

Acet- s. a. Aceto- und Acetyl-. 

Acetessigester-diazoanhydrid 625. 

Acetfluorescein 7158. 

6-Acet-glutarsaure-dilacton 108. 

Aceto- butylalkohol-anhydrid 696. 

a- — -cumaron 93. 

— guanamid 1523. 

— guanamin 1522. 

— guanid 1524. 

2-Acetonyl-furan 64. 

a-Acetothienon 121*, 125. 

—, Desaurin des- 130. 

Acet-thiophenid 122. 

Acetyl- s. auch Aceto- und Acyl-. 

— aceton-diazoanhydrid 625. 

— harnstoff 1185. 

— thioharnstoff 1221. 


N- — -benzimidazol 494. 
N- — -carbazol. 338 Anm. 8. 
4- — -chinolin 982. 

2- — -cumaron 93. 


-dehydro-diacetylresacetophenon 732. 
— -1.4-dioxy-isochinolin 1039. 
-3.5-diphenyl-1.2.4-triazol 617. 


3- 


Hydrierte Verbindungen sind nack 
Tetrahydro-furan als Furan-tetrahydrid. 


Acetylendiureine 498. ~ 
1-Acetyl-indazol 430. 
y- — -indol 227. 


B- — — 252. 

N- — -indoxyl 249. : 
O- — — 249, 

N- — -isatin 262. 


iV- — -dioxim 266. 

1- — -isochinolin 1039. 

— -phenazin-dibydrid 1397. 

— -phenoxazin 1471. 

4- — -5-phenyl]-furo-[a@ b]-diazol 626. 

3- — -2- — -6-oxo-4.5-benzo-metoxazin- 
dihydrid 1462. 

N- — -piperidin 826. 


1- — -pyrazol 362. 
1- — -pyrrol 160. 
Bee FSB. 


— salicyl-theobromin 1290. 
- — -thiodiphenylamin 1492. 
Achtgliedrige Ringe 1569. 
-aci- (Bezeichnung) 34. 
acidum uricum s. Harnsiure. 
Acipiperazine 1356. 
Aconit-imidsiure 195. 
Acridan 1088, 1546*. 
Acridin 1084, 1546*; 
1086. 

— -Kérper, Allgemeines 1081; Synthesen 
1082; Konstitution 1083; Bezifferung 
1084. 

— -ms-aldehyd 1098. 


Halogenalkylate 
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Acridin-ms-carbonsiure 1098. 
- -dihydrid-(9.10) 1088. 

— gelb 1092. 

—- -jodmethylat 1087. 

— -oktahydrid 1089. 

— orange NO 1092. 

— siiure 986%, 990. 

— -tetrahydrid-(1.2.3.4) 1089. 

— — -ms-carbonsiiure 1098. 

Acridol 10938, 1095. 

Acridon 1093; Halogen-, Nitro-, 
Derivate 1096 Anm. 1. 

-— -4-carbonsdure 1099. 

—- -tetrahydria-(1.2.3.4) 1097. 

6-[ms-Acridy]|-propionsaure 1099, 

Acyl-anthranile 1461. 

5- — -2-oxo-pyrrolidine 188 Anm. 1. 

2- — -3-oxy-cumarone 83, 84, 94. 

5-Acyloxy-pyrazole 377. 

Adenin 1252; Struktvr 1265; Vorkommen 
1327; Darstellung 1329, Derivate 1331. 

Ath... s. auch Alk. 

Athenyl- fithylendiamin 448. 

— -o-aminophenol 529. 

— -az0xim-benzenyl 643. 

— -1.8-diamino-naphthalin 1246. 

— -a,f-naphthylendiamin 496. 

— -tetramethylendiamin 1565. 

‘trimethylendiamin 1176. 
Rihocufranol 1419 Anm. 2. 
«-Athoxy-chinolin 968: 


Amino- 


6- — — 971 Anm. 1. 

— -cumalin-dicarbonsiure 714. 

8- — -katlein 1320. 

— methenyl-o-aminophenol 530. 

2- — methyl-chinoxalin 1379 Anm. 4. 
o- — -pyridin 843. 

6- — -a-pyron-dicarbonsiiure-(3.5) 714. 
a- — -pyrrolidin 182. 
N-Athyl-chinoliniumsalze 930 Anu Pe 
N- — -e-chinolon 979 Anm. 3. 

B- — -chinuclidin 1079. 


5- — -2.6-dipropyl-4-amino-pyrimidin 1180. 

Athylen-biguanid 1568. 

— ecarbamid 455. 

-—— earbonat 351: 

— dipiperidin 824 Anm. 3. 

— guanidin 464. 

-— harnstotf 455. 

— imin 39). 

— isoharnstoff 523. 

—- oxainid 1357. 

— oxyd 38. 

— -o-phenylendiamin 1377, 

1.2- — -piperidin 1053. 

1.4- — — gs, Chinuclidin. 

2.6- — --+s. Nortropan. 

— pseudoharnstoff 523. 

— pseudothioharnstoff 540. 

— thioharnstoff 466. 

— -trimethylen-bis-piperidiniumbromid 
1566. 


1566 Anm. 1. 


Register. 
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Athyleu-trimethylen-diamin 1566. 

— -urein 454. 

— -o-xylylen-bis-piperidiniumbromid 1571 
Anm. 3. 

— -m- — — — 1573. 

N-Athyl-hydrocarbazostyril 1565. 

Athyliden-benzenylamidoxim 648. 

— -bis-|a-methyl-indol] 330. 

— oxanilid 463. 

N-Athyl-indol 226 Anm. 4. 

— -f-indolyl-amin 242. 

— -[N-methyl]-a- piperidy!}; -keton 861. 

— nilblau 1482. 


3- — -orthoxazin- -dihydrid 1456. 
6- — -e’-oximino-chinuclidin 1081. 
— -oxindol 255. 


N- — -8-oxy- clinelin tetcabyerie (i Sae 
Cre 

5- — -5-phenyl-barbitursiiure 1229. 

10- — -9- — -9-oxy-acridan 1101 Anm. 1 

— -piperidine 828 Anm. 1. 

— -e-piperidyl-carbinol 852. 

(f- — -y- —)-essigsiiure 896. 

3-. — -pyridazin-tetrahydrid-(1.4.5.6) 1159. 

a- — -pyridin 808 Aum. 2. 

B: = BOB: 

y- — —-808 Anm. 2 

N- — -r-pyridon 854. 

N- — -pyrrol 159. 

— rot 1002. 

— -tbeobromin 1298. 

2- — -thiophen 1217. 


Alaninanbydrid 1362. 

d-Alanyl-d-alanin-anhydrid 1363. 

— -l- — — 1363. 

Aldehyd-Gruppe, Verhalten in Finfringen 
691; in Sechsringen 1557. 

— ammoniake 1521. 

Aldehydine 490. 

Aldehydkollidin 808. 

— tetrahydrid 810. 

Aldurete 44. 

Algolblau 1448. 

Algolrot B 1129. 

Alizarin-blau 1123. 

— prun 1124. 

— indigblau 1124. 

— indigo 318. 

— rubinol R 1129. 

5-Alkoxy-pseudoharnsiiuren 1218. 

5- -— -pyrazole 375. 

N-Alkyl-carbazole 338. 

— -glykoside, Auffassung als 
Korper 55. 

Alkyliden-bis-tetronsiuren 79. 

3- — -isoindolinon-(1) 346. 


-C-Alkylierung bei Hetero- “Sechsringen 


1557. 
N-Alkyl-uracile 1188 Anm. 5 
N- — -xanthine 1298. 
Allantoin 458; Bildung 1310. 


Furan- 


‘ 


4 


Register. 
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Allantoxaidin 465. 
Allantoxansiiure 461, 465. 

Allokaffein 476. 

Allokaffursiure 476. 

Alloxan, Allgemeines 1183; Bildung, Eigen- 
schaften 1199; Farbstoff-Bildung mit 
Thiophen 117; anhydrisches 1183, 1199, 
1200. 

-ithylalkoholat 1201. 
-5-barbiturylimid s. Purpursiure. 
-diithylacetal 1201 Anm. 1. 

— -p-dimethylamino-anil 1202, 1216. 
-2-imid 1215 Anm. 6. 

-5- — 1215. 

— -oxim s. Violursiure. 


___ Alloxantin 1204. 


Alloxazine 1453. 
Alluransiure 1324. 
«-Allyl-pyrrol 170. 


_ Amalinsiure 1205. 


Amarin 479, 481. 

Amaron 1369. 

Amido-tetrazotsiure 676. 

Amino-Gruppe, Verhalten in Fiafringen 
690; in Sechsringen 1557. 

2-Amino-adenin 1336: 

4-(@- — -athyl)-glyoxalin 451. 


4- — -antipyrin 394. 

1- — -aposafranon 1420 Anm. 5. 

2- — — 1420 Anm. 5. 

6- — — 1420. 

— azobenzol-Schmelze 1411. 

5- — -barbitursiure 1196. 

p- — -benzoesiiure-hexahydrid-lactam1078. 
2- — -4.5-benzo-metathiazin 1488 Anm. 2. 
2- — -benzothiazol 552, 553*. 

Ba- — — 552 Anm. 3. 

6- — -benzo-thio-[a b]-diazol 655. 

Ba- — — -1.2.3-triazol 585 Anm.1. 

— -brenzschleimsiure 68. 

é- — -capronsaure-lactam 1562. 

W- — -carbazol 339. 

3- — — 340. 

6- — -chinaldin 961 Anm. 1. 

2- — -chinolin 960. 

a= — — 961: 

4- — — 961. 

d= — — 961. 

6= —-— 961. 

j- — — 961. 

8- — — 961. 

6- — — -tetrahydrid-(1.2.3.4) 962. 

7- — — — + 962.» 

6- — -chinoxalin 1378. 

ana- — -cinchorinséiure, inneres Anhy- 


drid der 1119. 

— -cumaran 92. 

— — 92. — 

-cumaron 87. 

-cyanurwasserstoff 1522. 

— -a,e’-diipdolyl 307. — 

— -dimethyl-pyrrolidin 179 Anm. 5. 


j 3-Amino-2.4-dioxo-chinazolintetrahydrid- 
|, (1.2.3.4) 1241. 


y- — -a-8- — -isoxazolin-B-oxim 505. 
-2.4-dioxy-chinolin 974. 


6-.— -2.3- — -chinoxalin 1379. 

5- — -2.4- — -6-mercapto-pyrimidin 1223. 

2- — -6.8- — -purin 1336. 

6- — -2.8- — — 1356. 

8- — -2.6- — — 1336. 

2- — -4,6- — -pyrimidin 1212. 

4- — -2.6- — — 1212. 

— furan 52. 

— -Gruppe s. vor Aminoadenin. 

N- — -guanazol 609 Anm. 2. 

4- — -5-halogen-pyrazole 371 Anm. 4. 

5- — -hydantoin 461. 

3- — -indazol 432, 433. 

a- — -indol 241, 255 Anm. 8. 

B- — — 242. 

o- — -6-|8-indolyl]-propionsaure s. Tryp- 
tophan. 

— -isochinolin 1026. 
- — -6-isonitroso-isoxazolon 505. 

— -isothiazol-carbonsiurethioamid 533 
Aum. 1. 

8- — -kaffein 1336. 

— malonyl-guanidin 1213. 

5- — -2-mercapto-thiobiazol 662. 

|3- —--5- — -1.2.4-triazol s. Thiourazol- 
imid 

4- — -3- — -1.2.4- — 611 Anm. 2. 

— methyl-athylenurein 454 Anm. 2. 

2- — — -furan 53 Anm. 1. 

5- — — -glyoxalon-(4) 455. 

4- — — -imidazol 451. 

N- — -morpholin 1466. 

o- —- -6-nitro-isoxazol 506. 

2--— -5- — -pyrimidin 1181 Anm. 3. 

N- — -osotriazol 566. 

u- ~— -oxazolin 523. 

3- — -2-oxy-phenazin 1420. 

7- — -2- — — 1420 Anm. 4. 

2- — -6- — -purin s. Guanin. 

6= =—--2->— =, 1335. 

6= = 28> —— =="1335. 

8- — -2- — — 1335. 

2- — -4- — -pyrimidin 1211. 

4- — -2- — — 3, Cytosin. 

3- — -5- — -1.2.4-triazol 609. 

4- — -3- — -1.2.4- — 603. 

3- — -5- — -1.2.4-triazolin 603. 

$- — -paraxanthin 1336. 

Bx- — -phenanthro-phenazin 1445. 

2- — -phenazin 1400. 

7- — -phenoxazim -1474. 

3- — -phenoxazon 1477. 

7- — -phenthiazim 1495. 


7- — -phenthiazon 1501 Anm. 1. 

9-[p- — -phenyl]-3-amino-aéridin s. Chrys- 
anilin. 

p- — phenyl-imesatin 265 Anm. 1. 

— -phenylindulin 1416. 
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«-[p-Amino-phenyl]-lepidin 1006. 
3-[0- — —]-2-oxy-chinoxalin 1385. 
{o- — RGU Sees essigsdure-lactam 


5-[p- — -pheny]]-2.4.6-trioxo-5-oxy-pyri- 
midinhexahydrid 1229. 
N- — -piperidin 823. 


yn so) 888, 

B- — -a-piperidon 857. 

2- — -purin 1327. 

6- — — s. Adenin. 

2- — — -dihydrid-(1.6) 1337. 
3- — -pyrazol 401. 

4- — — 372. 

a- — -pyridin 836. 

bead OST. 

eee SS 

2- — -pyrimidin 1178. 

N- — -pyrrol 160. 

a- — —, Urethan 179. 

6- — pyrrolidon, Homologe 187 Anm. 2. 
N- — -rhodanin 546 Anm, 1. 
7- — -selenazim 1507. 

2- — -selenazol 558. 

2- — -3.4.5.6-tetrachlor-pyridin 838. 
5- — -tetrazol 676. 

8- — -theobromin 1336. 

8- — -theophyllin 1336. 

2- — -thiazol 539. 


2- — — -carbonsiiure-(4) 547. 


2- — -thiazolyl-(4)-essigsiure 547. 

2- — -thio-[b b,]-diazol 660. 

3- — -thionaphthen 137. 

3- — — ecarbonsdure-(2) 139. 

«- — -thiophen 121*, 122; Kohlensiiure- 
Derivate 123. 

Q- — -1.3.5-triazin 1522. 

2- — -1.2.3-triazol 566. 

3- — -1.2.4- — 599. 

4- — -1,2.4- — 596. 

8- — -1.2.4- — -5-carbonsiure 614. 

4- — -1.2.4- — -3.5-dicarbonsiure 613. 

— -tropane 1065. 

5- — -uracil 1211. 

5- — — -6-carbonsiiure 1225. 

4- — -urazol 607. 

o- — -valeriansiiure-lactam s. Piperidon. 

8- — -xanthin 1336. 


Ammelin 1524. 
Ammonchelidonsiiure 884. 

ana- (Prifix) 919. 
Anversonsche Reaktion 795. 
Anellierung, angulire und lineare 25. 
Angulire Anellierung 25. 
Anhydro-brasilsiure 733. 

— diacetonharnstoff 1186. 
ekgonin 1074. 
glyko-o-diaminobenzol 1379. 
glykogallol 97. 
-a-isatin-anthranilid 1341. 
‘kotarninphthalid 1046. 
-norekgonin 1074 Anm. 


Anhydro- -N-phenyl-3-oxy- naphthopion 
nium-hydroxyd 1435. 

Anilalloxan 1229. 

Anilino-acridin 1090. 


2- — -acridon 1096. ; 
2- — -aposafranin 1412. j 
2- — -4.5-benzo-metathiazin 1488. 


2- — -benzothiazol 553*, 554. 

2- — -benzoxazol 532. 

a- — -chinolin 960 Anm. 5. 

2- — -indoxyl 265. 

— -mauvein 1411, 1416. 

3- — -oxindol 265. 

— -phenosafranin 1411, 1415. 

5- — -thio-[a b|-diazol 654. 

— — -[bb,|- — -Korper 660 Anm. 8. 
5- — -1.2.3-triazol 568. 


Anilinschwarz 1415. 

— unvergriinliches 1415. 

Aniluvitoninsiure 990. 

Anisotheobromin 1290. 

Anthocyane 735. 

Anthocyanidine 735. ; 

Anthoxanthidine 742. ; 

Anthoxanthine 742. 

Anthra- (Priifix) 31, 1105. ‘ 

— -bis-thiazol 558. a 

Anthrachino-isothiazol 534. 

6-Anthrachinolin 1122. 

Anthrachinon-1.2-acridon 1134. 

— -2.1- — 1134. ; 

-1.2-aeridonazin 1170. ’ 

azhydrin 1444. 

azin 1444, 

— -N,N’-dihydrid s. Indanthren. 

a- — chinolin 1124. 

Bek <a G98. 

— -diacridon 1139. 

dichinolin 1136. 

-naphthacridon 11387. 

2.3-[«, 6-Anthrachinono]-5.6-dioxy-pyrazin 
1387. 

1.2-Anthrachinon-phenazin-N-dihydrid 
1440, 

— -thioxanthon 781. 

— xanthon-Kérper 774. 

Anthradiisoxazol 520. 

Anthrahydrochinonazin-N, N’-dihydrid 
1444, 

Anthranil 48,518, 514. 

— -C-carbonsiure 518. 

1.z-Anthra-phenazin 1440, 

— pyridin 1109; (Bezeichnung) 1109, 1122. 

— chinone 1110. 

pyridon 1128. 

1- — pyrimidon 1247. 

thiazol 558. 

triazol- -Koérper 589 Anm. 

1.2.2’.1’-Anthrazin 1389, 1440, 

trans-bisanguliires — 1440. 

1.2.2°1’- — -N-dihydrid 1440 Anm. 3. 

Ambhrimidazol-Kérper 496. 


Register. 
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Anthripyridin-K6rper 1128. 

Anthroni-orthoxazon 1457. 

— -pyridazon 1169. 

— -pyridon 1128. 

— -pyrimidon 1247. 

Anthroxan 514. 

— -aldehyd 518. 

— sdure 267, 518. 

Antimon als Heteroatom 1144. 

Antipyrin 386; Phenolbetain-Formel 387; 
methylathylelykolsaures 390; salicyl- 
saures 39u. 

3- — 391. 

— chlorid 370. 

— -diazoniumchlorid 395. 

{Antipyrylamino-methyl]-schwefligsaures 
Natrium 395. 

Antipyryl-dimethylamin 394. 

— sulfamidsiure ‘395. 

Apigenin 744*, 747. 

— -methylather 747. 

Apochinen 1006. 

Apocinchen 1006. 

Apocyanine 929, 1000. 

Apokaffein 475. 

Apomorphin 1129. 

Apophyllensaure 873. 

Aposafranin 1402. 

Aposafranon 1417. 

— chlorid 1397. 

Arecaidin 889. 

Arecolin 889. 

Argochrom 1499. 

Armstrone-Batyers Benzolformel 12. 

_ Aromatischer Charakter der heterocycli- 
schen Verbb. 10; der Fiinfringe 691; 
der Thiophen-K6rper 112; der Pyrrol- 
Kérper 155; der Pyrazol-Kérper 356; 
der Sechsringe 1558; der Sechsringe 
mit zwei Sauerstoff bzw. Schwefel- 
atomen 1148. ; 

Aromatische Kerne, Konstitution 17. 

Arsen als Heteroatom 1143, 1147. 

Arsepidine 1143. 

N-Avyl-imidazolin 448. 

2- — -6-oxo-4.5-benzo-metoxazin-dihy- 
dride, N-Acetyl-Derivate 1462. 

Asbarg 751. 

Astrolin 390. 

Atophan 1007. 

- Atropin 1058, 1066. 

Atroxindol 256. 

Aurin 1503. 

Azammoniumsalze 584. 

Azdioxdiazin-Koérper 1543. 

Aziithan 44. 

Azide 682. 

azidiphenyloid (Bezeichnung) 23. 

5-Azido-tetrazol 678. 

8- — -1.2:4-triazol 601 Ann. 3. 

Azimide s. Benzotriazol-Kérper. 

Azimido- s. Azimino-. 


— -dicarbonséure 574. 

Azimino-Verbindungen: 579, 1567 Anm. 3. 

— -benzol 5x85. 

1.8- — -naphthalin 1511. 

2.3- — — 589. 

— -pyrimidia 1341. 

3.4- — -toluol 585. 

-azin (Endung) 30. 

Azine 1146; Tabellarische Ubersicht iiber 
— 1545, "1546. 

Azinbernsteinsiureester, unsymm. 410. 

Azinpurin 1453. 

Azipyrazol 438. 

.Azlactone 527. 

Aznitroso-Verbindungen 587. 

Azobenzil 526. 

Azocarmin 1430. 

a-Azo-chinolin 962. 

p- —=— 962: 

— dicarbonanil 607. 

— dicarbonimid 604. 


—sdtearbonaban 586. 


| 


1- — -[5.5-dimethyl-3-pheny]- tebe 
458. 

0,o'- — -diphenylaithan 1571. 

0,0°- — -diphenylmethan 1565. 


3- — indazol 4383. 

-azol (Endung) 30. 

Azole (Definition) 352. 
Azo-metbylen 40. 

— phenin 1411. 

— phenylen 1392. 

— phenylindol 328. 

N-. — -piperidin 823. 

— pyrazol 373. 

6- — -pyridin 839. 

— sulfim-Kérper 657. 
5.5'- — tetrazol 677. 

— thiazoline 540 Anm. 1. 
8- — -1.2,.4-triazol 600. 
Azoxazine 1525. 
Azoxim-Kérper 560, 640. 
6-Azoxy-pyridin 839. 
Azselenim-Korper 657. 
Azsulfim-horper 653, 657. 
Azthiazine 1528. 
Azurilsiure 1308. 


Baryvers Spannungstheorie 1560. 
Barbiturséure 1183, 1194. 
— -2.4-diimid 1215. 


— -4.6- — 1215. 
— '-2-imid 1212. 
— -4- — 1212. 


Barutin 1290. 

Basische Eigenschaften bei Fiinfring-Ver- 
bindungen 687; bei Sechsring-Verbin- 
dungen 1551. 

Basler Blau 1432. 

Benzal-bis-methylindol 334. 

4- —.-bis-[3-methyl-1-pheny]l-pyrazolon-(5)] 
421. 


| 
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Benzal-chinaldin 1010. 
u- — -cumaranon 96; Oxyderivate 97. 
Benzaldehydin des o-Phenylendiamins 494. 
Benzaldehyd-indogenid 333. 
— -isoindogenid 333. 
Benzal-diacetonamin 906. 
— -di-chinaldin 1011. 
— -dibydrokollidin-dicarbonsiure 911. 
-— -di-lepidin 1011. 
5- — -2.4-dioxo-thiazolidin 548, 
5- — -hydantoin 484. 
-lepidin 1011. 
-meridin 1052 Anm. 2. 
j- — -exindol 333. 
2v- — -3-oxo-indolin 633. 
3- -- -2- — — 333. 
-pseudo thiohydantoin 548. 
-rhodanin 548. 
-senfélessigsiiure 548. 
9- — -xanthen 770. 
-o-xylylendiamin, Diaryl-Derivate 1565. 
Benzanthron-chinolin 1135. 
Benzazimid 1511. 
Benzenyl-o-aminophenol 529. 
-— -o-aminothiopheno! 555. 
-— -azoxim-iithenyl 643. 
— -dioxytetrazotsiure 673. 
-hydrazoxim-aminobenzyliden 648. 
-tetrazotsiure 673. 
Benzhydrazidin - o - sulfonsiiure - anhydrid 

1528. 
_ Benzi- (Prifix) 1106. 
Benzidinsulfon 144. 
Benzilam 526. 
Benzimidazo) 485, 492, 493%. 
Benzimidazolon 495. 
Benzi-pyridino-anthron 1135. 
ane -isothiazol 533. 

- — -isoxazol 512. 


aad 


Bae — — 518. 
B, y- — — -a-carbonsiure 518. 
p,y- — -isoxazolon 519. 


Benzo- (Prifix) 31. 

— -Formen, Tabellarische Ubersieht. iiber 
die — der Hetero-Fiintringe 686, der 
Hetero-Sechsringe 1545. 


1.2- — -acridin 1120. 
Me. A PEG! 1 het, 
edn = "1020, 1190. 


—- -anthra-penthiophen-K6rper 781. 
— -2,4-A*-azoxazin 1526. 

— -bis-imidazol-Koérper 497. 

— — -oxazol-Koérper 532 Anm. 2. 
— -thiazol 558. 

-(thio-[@ 6]-diazol) 655 

— -triazol-Korper_ 589. 


1.2- — carbazol 342. 
23- — — 342. 

8.4- — — 342. 

5.6- — -chinolin 1109. 
6.[- "=" 1109. 

7.8- — — 1109. 


Register. 


|5- — 2-chlor-pyridin 839 Anm. 2. 
1- — -glyoxalin 446. 
3- — -indazol 433. 


|o-Benzochinon-dioxim|]-anhydrid 630. 
Benzo-difuran 107. 

— -1.4-dioxin 1150. ; 
-diphenylfurano-pyridazin 1170. 
-diphenylpyrrolo-pyridazin 1170. 
— -dipyrazine 1:87. 

— -dipyrazol 437. 
-dipyrimidin-Kérper 1244. 

— -dithiophen 144. 

o- Benzoesiiuresulfinid 534. 
Benzoflavine 1103. 

«,6-Benzo-furan 82. 


8,6’- — — 103; Diaryl-Derivate 103. 
b.8- — — -u,a’-dihydrid s. Phthalan. 
— -furazan 630. 

— — -oxyd 640. 

— -furoxan 640. 

4.5- — -indol 334. 

6.7- — — 334. 

Benzoinimid 1369. 

5,.6- Benzo-isuchinolin 1109. 

6.7- — -- 1109. 

7.8- — — 1109. 


Benzol, Konstitution 12. 
-—— -azimido] 587. 
«a-Benzolazo-chinolin 962 Anm. i. 


4- 


-pyrazolin 374. 

— -pyrazolon-(5) 397 Anm. 8 
-pyrrol 180. 
6-Benzoldiazoamino-chinaldin 963. 
o-Benzolhydrazo-chinolin 962 Anm. 4. 
Benzol-indon 1417. 

— — -hydrat 1418. 

-— gsulfonsiure-piperidid 826. 

V- — sulfonyl-piperidin 826. 
4.5-Benzo-metathiazin 1487. 

— -methyl-bispyrazolon 438 

4,5- — -metoxazin 1458. 

5.6--— —-, 1458. 

— -naphtho-furan s. Brasan. 

— — -parathiazine 1501. 

-paroxazine 1480. 

—. — -penthiophen-Derivate 781 Anm. 1. 
-pyran 771. 

,0- — -pyrazin 1422. 

B,p- — — 1422. 

3.4- — -1.8-naphthyridin 1114. 

— — -K6rper 1114. 

5.6- — -1.2.4-oxdiazin 1526. 

— -paroxazin 1468. 

— — -dihydrid-(2.3) 1469. 

— -penthiophen-Kérper 777. 

1,2- — -phenazin 1422 

2.3- — — 1422. 

Benzophenonsulfon 780. 
Benzo-phenoxazine 1480. 

1.2- — -5.6-phthalyl-aecridon 1137, 

— -piaselenol 656. - ‘ 
— -piazthiol 656. q 


ee NS ee eee 


Register. 
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eae Y- pyran, ae 


B,y- — -o- — fe 

— — -Korper 724; Nomenklatur 724. 
a, 3- — — -dihydrid 12h 

— pyrazin s. Chinoxalin. 

— pyrazol s. Indazol. 


3.4- —_-pyridazin s. Cinnolin. 
4.5- — — s. Phthalazin. 

«,8- — -pyridin s. Chinolin. 
¥- — — 8. Isochinolin: 


— -pyridino-acridine 1137. 


— pyrimidin s. Chinazolin. 
a, f- — -y-pyron 728. 

aw’, 0'- — -a- — 128. 

Boye se 198. 


— pyroxonium- 725. 


a,6- — -pyrrol s. Indol. 
6, a2 = 345. 
BB — — -a,a’-dihydrid 345. 


0,8" — pyrrolenin 345. 

—— pyrylium- 725. 
Benzosotriazol 579. 
Benzo-sulfazol 552. 

5.6- — -1.2.3.4-tetrazin 1531. 
— tetronsdure 731. 


— thiazol 549, 551, 553*; spirocyclisches’ 


Kondensationsprod. mit Cumaran 558. 


— — -2-carbonsiiure 553%, 554. 

— — -S-dioxyd 552. 

— thiazolin 552. 

4.5- — -1.2.3-thiodiazol 655. 

3.4- — 1.25- — 656. 

«,6- — thiophen s. Thionaphthen. 
P= ea 1S, 


— thiophthen 144. 

— -].2.3-triazin 1509. 

— -1.2.4- — 1515. 

— -1.2.3- — dihydrid-(1.6), N-Derivate | 
1509. 

— -1.2.3-triazol 585. 

— triazol-Kérper, Nomenklatur 579; Kon- 
stitution 579. 

— — -carbonsiiuren 586. 

== oe N-oxyd 587: 

— trifuran 107. 

Benzoxazin-(1.4) 1468. 

—, -(1.4)-dihydrid-(2. ) 1469, 1547* 

Benzoxazol 527. 

Benzoxazolon 529. 

— -O-ithylather 530. 

— -N- — 530. 

— -anil 532. 

Benzoyl- s. auch Acyl- 

— aceton-diazoanhydrid 625. 

— -adenin 1331. 

-amarin 482. 


3- — -5-amino-fyro-[a b, |-diazol 644. 
— -anthranil 516, 1461. 

N- — -benzimidazol 494, 

a- — -chinolin 1009. 


yeas 1010. 


MgyEr-Jacopgon, org. Ch. IIs. (1. u. 2, Aufl.) 


N-Benzoyl-chinolin-tetrahydrid 948. 

72- — -cumaron 93; Alkoxy-Derivate 93. 
— -dioxindol 269. 

— -ekgonin-methylester 1075. 
o-Benzoylen-benzimidazol 499. 


o- — -chinazolon 1341. 

— harnstoff 1240. 

o- — -perimidin 1344. _ 
1.2-0- -- -pyrrolon-(4) 347. 


— thioharnstoff 1242. 
«-Benzoyl-furan 81. 


1- — -imidazol 446. 

N- — -indol 227. 

N- — -isatin 262 Anm. 1. 

N- — -isocarbostyril-dihydrid 1089. 

N- — - isochinolin - tetrahydrid - (1.2.3.4) 
1024. 

3- — -5-oxy-furo-[a },]-diazol 644. _ 

N- — -piperidin 826. 


-pseudotropein 1068. 


1- — -pyrazol 362. 

a- — -pyridin 909. 

b- — — 909. 

- — — 909. 

N- — — - 1.2.5.6 - tetrahydrid -8- aldehya 
861. 

1- — -pyrrol 160. 

2- — — 212. 


| — -1.2.3-triazol 566. 
Benztetrazol s. 1.5-Divinylen-tetrazol. 
Benztriazol s. Benzotriazol. 


9-Benzyl-acridin 1103. ’ 

a- — -chinolin 1009. 

-— — 1009. 

8- — — 1009 Anm. 1. 

N- — -chinoliniumsalze 930 Anm. 2 

— -chinolyl-ketone 1011. 

5- — -cumaran 91. 

1- — -2.3-dioxo chinoxalin- tetrahiydvid: 


(1.2.8.4) 1381. 
o-Benzylen-benzimidazol 499. 
o- — -chinazolindihydride 1341. 


o- — -diazoimid, N-Derivate 1509. 

o- — diazophenylimid 1510. 

— imid 43. 

o- — -perimidin 1344. 

o- — -pseudothioharnstoff 1488 Anm. 2. 
5-Benzyl-furfurol 80. 

5- — -hydantoin 484. 


Benzylidenrhodaninsiure 548. 
N-Benzyl-indol 226 Anm, 5. 
N- — -isatin 261 Anm. 2. 


1- — -isochinolin 1043. 

1- — — -dihydrid-(3.4) 1043 Anm. 5. 

1- — — -jodmethylat 1045. 

1- — -2-oxo-3-oxy-chinoxalin-dihydrid-(1.2) 


1381. 
N- — -piperidin 824 Ani. 2. 


a- — -pyridin 908. 

B- — — 908. 

y- — — 908. 

a- — — -jodmethylat 908. 


100 
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y-Benzyl-pyridiu-jodmethylat 903. 
a ‘e-pyridon 854 Ani. 3. 
Berberin 1125. 
Berberonsaiure 866*, 
Bergapten 101. 
Berusteinsiure-iithylenester 1576 Anm. 2. 
— anhydrid 65. 

Betain-Bildung bei Pyridincarbonsiuren 

868. 

«-Betaine, Auffassung als Vierringe 44. 
Betonicin 204. 
Bezifferung der heterocyclischen Verbin- 

dungen 34. 

Bi- s. a. Bis- und-Di- 
Biacridony! 1094. 

Biazol-Koérper 644. 
Bihydro-hydrastinin 1042 Aum. 2. 
— kotarnin 1042. 

Bilirubin 167. 

— saure 211. 

Bindung, Potentielle 12 

Biophen 1151. 

Biphenoperazin 1421. 
Biphenylensulfid 143. 

Bipyrazol 437. 

Bis- s. a. Bi- und Di- 

3.4- Bis-alkyliden - 2.5 - dioxo-furan- tetra- 

hydride 65. 

3.6- — -[y-amino-n-butyl]-2.5-dioxo-piper- 

azin 1363 Anm. 2. 

— -antipyrin 415. 
— -antipyrinometliyl-piperazin 1352 An- 

merkung 5. 

JV, \’- — -antipyryl-piperazin 1353 Anm. 1. 
— azoxy-essigsaure 1535. 

— — -methan 1533. 

— -benzo-furazan 630 Anm. 3. 

2.2'- — -thiazolyl 553*, 555. 

— -benzoyleyanid 43 Anm. 

— -[earbostyril-dihydrid]-3.3’-spiran 1119. 
1.4- — -[{earboxy-methyl|-2.5-dioxo-piper- 
azin 1361 Anm. 

-cumaron-(2.2")-indigo s. Oxindigo. 

— -(2.3’)- — s. Ovindirubin. 
diathylmalonyl-methylendiamin 1344. 
diazo-essigsiure 1539. 

— — methan 599. 
— tetrazol-hydrazid 679. 


876. 


2.3- — - dichlormethyl - chinoxalin 1378 
Anm. 1. 

3.6- — -dimethylamino-acridin 1091. 

2.7- — — -thiodiphenylamin 1499. 

3.6- — — -xanthen 154. 

3.6- — — -xanthon 761. 


— -«,8-dimethyl-pyrrol 165. 

— -o-diphenylen-tetrazen 339. 

2.5- — -[diphenyl-methylen]-furo-[b 0, 
azol-dihydrid-(2.5) 647. 

3.6- — — — - 1.2.4.5 - tetrazin - dihydrid; 
(3.6) 1541. 

a,x’ — -diphenylmethylol-furan 80. 

— -[hydro-carbostyril!-3.3’-spiran 1119. 


}di- 


Bis-hydrokotarnyl 1042. 

3.6- — -[imidazolyl - methy]] - 
piperazin 1373, 

— -indol-(2.2’)-indigo s. Indigblau. 

a ee 9 

43:8: — BIa 

2.5- — -| p-methoxy-phenyl]-pyrazin 1368 
Anm. 4. 

— -methylmercapto-thio-[a b, |+-diazol 659. 

— -[8-methyl-1-phenyl-pyrazol-(4)]-indigo 
41D. 

— -[8- — -1- — -pyrazolon-(5)] 385, 414. 

— -|[— — -pyrazolonyl] 414. 

— -naphthopyrrol-indigo 234 Anm. 2. 

— -(f-oxo-dihydro-«-indoliden}iithan 331. 


2.5, - dioxo- 


3.6- — -[ p-oxy-benzyl|-2.5-dioxo-piperazin 
1373. 

3.6- — - oxymethiyl - 2.5 - dioxo - piperazin 
1362 Anm. 2. 

2.5- — — -furan 54, 

3.38- — -[p-oxy-phenyl]-2-oxo-indolin 329. 

2.5- — -[pentadecyl]-furo-[6 b,]-diazol 646. 

2.5- — -|phenyl-imino}]-thiobiazolin 662. 

2.5- — — — - thio-[b b, |-diazol-tetrahydrid 
662. 


— -[5-phenyl-thiophen-(2)]-indigo 129. 

— -[|— -xanthyl]|-peroxyd 767, 

-piperidiniumbromid 825. 

-e-piperidon-5, 6’-spiran 1048. 

-pscudo-thiohydantain 543 Anm. 

3.6- — -sek.-buty!-2.5-dioxo-piperazin 1363 
Anm. 2. 

— -selenonaphthen-(2.2’)-indigo 146. 

— -tetramethylensulfid 128. 

2.5- — -[tetraoxy-butyl]-pyrazin 1356. 

— -tetrazolyl 681. 

— -tetronsiiure 77. 

— -thionaphthen-(2 2’)-indigos. Thongs 
rot B. 

(2.8) 1k 

— -thioxanthyl-oxyd 779. 

— -trimethylen-diamin 1571. 

Blausiiure, dimolekulare 44. 

Blei als Heteroatom 1145. 

Brasan 107. 

Brasilsiure 783. 

Brenzcatechin-ithylenither 1150, 1547*. 

~~ -chlorphosphin 559. 

-— -oxychlorphosphin 559 Anm. 2. 

— -schwefligsiiureester 559. 

—. -yinyleniither 1150. 

Brenzschleimsiiure 66. 

-chlorid 67. 

— -tetrabromid 68. 

— -tetrahydrid 68. 

Brillant-alizarinblau 1501, 

— indigo 4B 812. 

9-Brom-acridin 1090. 


2- — -benzoxazol 528. 
— -brenzschleimsiiure 67. 
2- — -chinolin 952*. 

8- — — 952%, 958. 


Re ke ow PP 
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4-Brom-chinolin 952*. Carbindigo 1042; Bx-Dioxy-Derivat 1042 
a ee IR 4 Anm. 1. 
6- — — 952* Carbinolamine, Bildung aus quartiren 
i= — == 952". Cyclammoniumverbindungen 327, 1021. 
Ba. =" 92". a-Carbocinchomeronsiure 866*, 876. 
$- == -guanin 1335, «’- — gs. Berberonsiiure. 
Pr- — -indol. 240. (- — 866*, 876. 
Py- — -isochinolin 1026. «-Carbodinicotinsiure 866*, 876. 
8- — -kaffein 1300. carbodiphenyloid (Bezeichnung) 23. 
8- — methyl-chinolin 954. «’-Carbo-isocinchomeronsiure 866*, 877. 
y- — -piperidin 833. carbo-kondensiert (Bezeichnung) 1049. 
— propylen-pseudoharnstoff 523 Anm. 2. | «’-Carbo-lutidinsiure 866%, 876. 
4- — -pyrazol 369. Carbonyl-[o-aminodphenyl-benzimidazol | 
u- — -pyridin 832 Anm. 5. 1342. 
p- — — 8382. 0,0'- -diphenyl- aither gs. Xanthon. 
5- — -tetrazol 675. _—— eaalfd s. Thioxanthon. 
— -theophyllin 1299 Anm. 4. - — -pyrrol 160. 
2- — -thiophen 121*. — salicylamid 1460. 
w- — -o-toluchinolin 954. Carbo-pyrotritarsiure 72. 
8- — -1.2.4-triazol 599. a- — -pyrrolsdure 189. 


— -xanthin 1299. 

Bulbocapnin 1130. 

«-Butadienyl-pyrrol 1055. 

Butan - «,3,7,0 - tetracarbonsiure - dianhy- 
drid 77. 

Butein 748. 

Butin 748. 

3-Butyl-pyridin 809 Anm. 2. 

Butyrchloral-antipyrin 891 Amn. 
y-Butyrolacton 65. 

y- — -m-carbonsiiure 73, 


Cachou pe Lavar 1504. 
Camphano-pyrazol 436. 
— — -carbonsiiure 436 Anum. 3. 
Camphen-morpholin 1470. 
Campher-chinon-dioxim-peroxyd 639 
Anm. 1. 

-pyrazol 436. 
— siureimid 1057. 
Camphidin 1057. 
Camphidone 1057. 
Campho-pyrazolon 486 Anm. 3. 
Cantharidin 103. 
Capriblau GON 1475. 
é-Caprolacton 1561. 
N-Carbithoxy-piperidin $26. 
Carbaminophenol 529. 
Carbanil-o-aminophenol 582. 
‘earbazi-kondensiert (Bezeichnung) 1049. 
carbazidiphenyloid (Bezeichnung) 23. 
Carbazol 335. 
— blau 338. 
— -dihydrid 339. 
— -diphthaloylsiure 344, 
— gelb 341. 
— shemauydiid 339. 

Cuarbazolin 340. 

Jarbazol- -tetrahydrid-(1.2.8.4) 339. 


Carbostyril 966. 

— -O-ithylither 968. 

— -octahydrid 981. 

(«’-Carboxy-«- piperityly essigsiiure 898. 

(B- — -y- —)- — 

Carbuvinsdure an 

Carlina-oxyd 81. 

Catechin 91. 

Chelidamsiiure 884. 

Chelidonsiiure 714, 715. 

— tetrahydrid-dilacton 109. 

Chinacridin 1136. 

— -chinon 1136. 

Chinaldin, Name 932; Eigenschaften 935, 
938*; Halogenderivate 954 Anm. 1; Ni- 
trierung 957 Anm. I. 

— -Synthese 914. 

— -decahydrid 949 Anm. 4. 

— -dihydrid, dimeres 942. 

— -jodathylat 936 Anm. 6. 

— -jodmethylat 936. 

-— siiure 986%, 987. 

— -tetrahydrid 948. 

Chinaldon 973. 

Chinaldylidenphthalid 1011. 

Chinaldyl-phthalid 1011 Anm. 5. 

p-Chinanisol 971. 

Chinatoxine 1014. 


Chinazolin 1234, 1545*. 


— -Kérper, Bildung 1231; LBezifferung 
1231, 1234; Verhalten 1234. 


— -dibydrid-(3.4) 1236. 
— -3-jodmethylat 1235. 
— -tetrahydrid-(1.2.3.4) 1237, 1547* 
Chinazolon-(2) 1238. 

=. 92(AY) 1238. 

Chindolin 306, 1127. 

— -dihydrid 1127. 

— -jodmethylat 1127. 
Chinimidazol-Koérper 1119. 
Chinin 1079. 

Chinindolin 1128. 


100* 
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Chininsiure 993. 

Chinolanole 975. 

Chinolin, Allgemeines 912; Bildung, Dar- 
stellung 919; Eigenschaften 921, 1545"; 
Physiologische Wirkung 926; ‘Oxyda- 
tion, Reduktion 924; Aufspaltung e258 
Halogenierung 951; Nitrierung 956; 
Sulfurierung 955; . Salze 922; Verbin- 
dungen héherer Ordnung 923. 

— -K6rper,, Bezifferung 918; Sxravpsche 

Synthese 913; Konstitution 917; Iso- 
merien 918; Uberfithrung i in Phthalone 

933; in Cyanine 934, 

-a- aldehyd 981. 

-0- — 982. 

-p- —,981. 

-betain 931. 

-a-carbonsdure s. Chinaldinsaure. 

-B- — 986*, 988. 

-y- — 8. Cinchoninsi&ure. 


-0- — 986*. 
-m- — 986*. 
-p- —_ 986*. 
-ana- — 986*, 990. 
6- — -chinon 980. 
8- — —, Halogenderivate 980 Anni. 4. 


blesllirrtrr iy 


-dekahydrid 949, 
-«,B-dicarbonsiiure s. Acridinsiure. 
-a,7- — 986%. 
-a,p- — 986*. 
-m,0- — 986%. 
-and, 0- — 986*. 
-ana, p- — 986%. 
-dicyanid 924 Anm. 
gelb 933; spritlésliches 1012; wasser- 
losliches 1013. 
— -hexahydrid 949. 
Chinolini-anthron 1135. 
Chinolinium-Verbindungen, quartire 926. 
— hydroxyde, Ubergang in Cyclaminole 
927. 
Chinolin-jodmethylat 930. 
rot 1020. 
siure 866*, 871. 
— -anhydrid 872. 
— -hexahydrid 891 Anm. 4. 
-imid 872. 
-— -methyl-(-betain 872. 
-sulfonsiiure-(5) 956. 
ences’ (6) O56, 
— -(8) 956. 
-tetrahydrid-(1.2.3.4) 945, 1547*; 
trierung 958 ; Bromderivate 954. 
“carbonsiiure, Nitrierung 958 


Ni- 
Anum. 8. 

— — -sulfonsiiuren 956. 

Chinolizin 1056. 

Chinolone 978. 

«-Chinolon-Bx-tetrahydrid 978. 

[«-Chinolyl]-acetaldehyd 982. 

w-[a- —] -acetophenon-o-carbonsiure 1012. 

2-(y- —)-3-(a-chinolyl)-chinolin 1003, 


2-[a-Chinolyl]-1.3-diketo- hyde 1012. 
-formazyl 1012. 


a- — -hydrazin 963. 
— -(2) isochinolyl-(1)-keton 1043. 
a- — -mercaptan 983. 


o-(«- —]-propionsdure 995. 

6-\a- —]|- — -tetrahydrid 997. 

Chinonaphthalon 1013 Anm. 1. 

Chinonimid-Farbstoffe 1503. 

Chinonmethid-Farbstoffe 1503. 

Chinophthaline 1013. 

symm. Chinophthalon 1012. 

unsymm. — 1011. 

— disulfonsiure 1013. 

Chinopyridin-K6rper 1112. 

Chinopyrin-K6rper 1052. 

Chinoxalin 1376, 1545*. 

— -Kérper 1374; Struktur 1376; Beziffe- 
rung 1374, 1376. 

— -2.3- dicarbonsiiure 1381. 

— -2.3- — -anhydrid 1381. 

— -2,3-diessigsiiure-diithylester 1381. 

— -dihydrid- (1. 4), Homologe 1377. 

Chinoxalino-chinoxalin 1452. 

— -cyclopentan 1447. 

Chinoxalin-tetrahydrid-(1.2.3.4) 1377, 1547* 

Chinoxalo-phenazin 1452. 

Chinuclidin 1078, 

Chitarsiiure 72. 

Chitonsiiure 72. 

Chitose 64. 

9-Chlor-acridin 1090. 

Chloral-antipyrin 391. 

— chinaldin 994. 

2-Chlor-benzo-thiazol 552, 553*. 

2- — benzoxazol 528. 

2- — -chinazolin 1237. 


4- — — 128%: 

2- — -chinolin 951, 952*. 

3- — — 952*, 953. 

4- — — 952*, 953. 

5- — — 952%, 

6- — — 952”. 

T- — — 952*. 

8- — — 952*, 

a- — — -Bx-tetrahydrid 954 Anm. 4. 

p- — — -Py- — 954. 

\- — -e-chinolon 979. 

— diphenacyl 109. 

3- — -indazol 481. 

Pr- — -indol 240. 

8- — -kaffein 1299. 

5- — methyl-2-oxo-oxazoltetrahydrid 522 
Anm. 1. 

a’- — -nicotinsiiure 880. 


Chlorophyll 167. 
Chlor-oxalithylin 449. 

— oxaline 440, 449. 
-paraxanthin 1299 Anm. 4. 
-phenylsenfél 552. 

1- — -phthalazin 1167. 


/N- — -piperidin 822. 
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Chlor-pseudocarbostyril 979. 
4- — -pyrazol 369. 
«- — -pyridin 831. 


6- — = 882, 
y= — —— $32. 
6- — — -carbonsiure-(3) 880. 


u“- — pyrrol 177. 
2- — pyrrolin 187. 


8- — -theobromin 1299. | 
— -theophyllin 1299 Anm. 4. 
2- — -thiazol 537. 

3- — -1.2.4-triazol 599. 


— -xanthin 1299. 
Cholestrophan 464. 
Chroman 724, 727, 1547*. 
Chromazurin DH 1479. 
a-Chromen 1725. 

4 y- — 125, 726 Aum. 2. 
Chromocyanin 1479. 


Chromobydro-Verbindungen 1141. 


Chromon 724, 728, 729. 

Chromotropie 1219. 

Chrysanilin 1102. 

Chrysean 533 Anm. 1: 

«-Chrysidin 1121. 

B- —_-1120. : 

Chrysin 744*, 747. 

— -methylather 747. 

Ciba-blau. 2B 312. 

— grau G 318. 

— heliotrop 318. 

— rot G 318. 

— scharlach G 142. 

— violett B und 3B 318. 

Cincho-lepidin 937. 

— loipon 894, 896. 

— — sdure 894, 895. 

— meronsdure 866*, 872. 

— — -anhydrid 873. 

— — -hexahydrid 891. 

— — -imid 873. 

— — -methyl-6-betain 873. 

Cinchonin 1079. 

— saure 986*, 988. 

—_-— -jodmethylat 989. 

— — -N-methylbetain 990. 

— — -tetrahydrid 997. 

Cinensdure 714. 

1.4-Cineol 109. 

— saure 714. 

Cinnolin 1163, 1164, '1545*. 

— -Korper 1164. 

— -dihydrid-(1.2) 1165. 

— -jodmethylat 1165. 

Citracon-fluorescein 758. 

Citrazinsaure 884. 

Citrazyl-alkohol 851. 

Citronensiurehydrazid, 
Anm. 5. 

Cavs’ Benzolformel 12. 

Cocain 1058. 

Colestinblau B 1479. 


Deri vate 


1160 


Coeramidonin 1135. 
Coeroxen 773. 
Coeroxonium-Salze 773.’ 
Coerthien, Derivate 781 Anm. 2. 
Coffein s. Kaffein. 
Coffeinum natrio-benzoicum 1296. 
— — -salicylicum 1296. 
Conhydrin 852. 

y-Conicein 813. 

é- — 1054. 

Conidin 1053. 

Coniin 814,829. 

Conyrin 809. 

Copazolin 1341. 

Copyrine 1052. 

Coralydin 1126. 

Correin RR 1479. 
Corydalin 1125. 

Corydin 1130 Anm. 2. 
Corytuberin 1130 Anm. 2. © 
Crotonlacton 65. 

Cumalin 697. 

— carbonsiure-(6) 714: 


— saure 714. 
Cumaran 90; Homologe 90 Aum. 4. 
2- — -2/-benzothiazolin- -spiran 558. 


— -a-carbonsdure s. Cumarilsaduredihydrid. 
— dion s. 2.3-Dioxo-cumaran. 
Cumaranolnitrit 92. 

Cumaranon 94; Selbstkondensation 95; 
EKinw. von Rai etic pis 96; 
Homologe 95. 

— -a-carbonsaure- -Athylester 100. 

Cumarilsiiure 83, 99; -Homologe 99. 

— -dihydrid 99. 

Cumarin 728. 

Cumarine der Cumaron-Reihe 101. ' 

Cumarinolin 1127. 

Cumaron, Bilduvg 83; Vorkommen und 
Eigenschaften $8; Homologe 89. 

— -K6rper 82ff; Bildung 82; Struktur, 
Verhalten 86; Bezifferung 82. 

— -0- -carbonsiitre s. Cumarilsdure. 

— -p- —, Halogen-Derivate 99 Anm. 2. 

— -dibromid 89. 

— -dihydrid s. Cumaran. 

— -Harz 89. 

Cumarono-chinolin 1127. 

Cumaro-phenazin 1453 Anm. i 

Cumazon 1464. 

— sduren 1464. 

Cyan-acridane 1098. 

5+Cyan-amino-barbitursiure 1197. 

— — -brenzschleimsdure 68 Anm. 2. 

— anthren 11335., 

— -hydrokotarnin 1041. 

Cyanidinchlorid 736. 

Cyanin-Farbstoffe 934, 1000. 

Cyan-kotarnin 1041. 

a- — -pyridin 869. 

Cyanur-Kérper 1519. 

— -halogenide 1521. 
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Cyanur-hydrazid 1523. 

— sdure 1524. 

— -triithyl 1519. 

— -tri-alkyle und -aryle 1519. 

— wasserstoff 1519. 

Cyclaminole 799, 927. 

Cyclaminone 927. 

Cyclo-glycylglycin 1360. 
heptano-pyrazol 436. 
hexan-1.1-diessigséure-imid 1048. 
hexano-pyrazol 431. 

hexylenoxyd 38. 

3- — hexyl-pyrazolon-(5) 419 Aum. 1. 
malon-hydrazid 406. 

— phenylhydrazid 407. 
octatetraen 15. 
pentadieno-pyridine 1050. 
pentamethylen-phenyl-arsin 1143. 
—--——-—-: dichlorid 1148. 

— — -phosphin 1143. 

— -siliciumdichlorid 1144. 
pentano-benzopyrazin 1447, 

— -pyrazol 436. 
pentenopyridin 1051. 
-o-xylylen-1.3-dithio-2 
Grtasih 1188, 1209. 

— -5-carbonsiure 1226. 


-metbylen 1564. 


Deca- s. Deka- 

Dehydracet-carbonsaure 719. 

— sidure 713. 

Dehydro-2-anilino-acridon 1096. 

-benzoylessigsiure 723. 

-dithiomalonanilid 351 Anm. |. 

-guanazol 610. 

-indigo 307. 

-bis-arylimide 308. 

-diacetat 308. 

diimid 308. 

-dioxim 309. 

-N, N’-dioxyd 309. 

-methylhexamethylenimin 1562. 

-oxybinaphthylenoxyd 773. 

schleimsaure 69. 

— -dihydrid 70. 

— — 10. 

—— ==! 70. 

-tetrahydrid 70. 

-thiotoluidin 556. 

-thio-m-xylidin 556. 

— -urazol 604. 

Dekahydro- s. -dekahydrid, z. 3. Deka- 
hydrochinolin unter Chinolin-deka- 
hydrid. 

Dekamethylenoxyd 1576. 

Delphinblau B 1479. 

Depsan 91. 

Desaurine 43; Desaurin des Acetothienons 
180. 

Desmotropie s. Tautomerie. 

Desoxy-amalinsiiure 1227. 


i. 
= 


Register. 


Desoxy-guanin 1337, 
-kaffein 1270. 
-theobromin 1270. 
— -veronal 1193. 
xanthin 1270, 1271. 
— imid 1337. 

Di- s. a. Bi- und Bis-. 
eget -furazan 627. 


»- 


\,N’- — -indigotin 302. 
— -indigweiB 306. 
6,N- — -indol 252. 


— -indoxyl 249. 
— -phenazin-dihydrid 1397. 
— -phenylosotetrazin 1531. 


N,N’- — -piperazin 1853 Anm. 2. 
2.5- — -pyrrol 185. 
«,y-Diaci-piperazin 1360. 2 


Di-ms-acridyl 1099. 

ms-Diacridylsultid, 1097. 

5.5-Diithoxy-barbitursiiure 1201 Anum. | 

2.6- — -8-chlor-purin 1299. 

— hydroxykaffein 1326. 

— -thioxan 1154 Anm. 8. 

5.5-Diathyl-barbitursiiure s. Veronal. 

— cyaninjodid 1003 Anm. 1. 

— -cyclopentamethylen-blei 1145. 

5.5- — -4.6-dioxo-pyrimidinhexahydrid 
1193. 

Diiithylen-bis-piperidiniumchlorid 825, 
1451. 

— diamin 1351, 

— dioxyd 1149. 

— disulfid 1151. 

Diathylisocyaninjodid 1002. 

Diiithylmalony]l-harnstoff’ s. Veronal. 

iV, N’-Diithylol-piperazin 1352 Anm. 5. 

5.5-Diiithyl-2-thio-barbitursiure 1223. 

N,N’- — -thionin, Dimethyl-Homologes 
1500. 

Dial-Ciba 1199. 

{Dialkyl-aminomethyl]|-isatin 261 Anm. 2. 


\ 


2.38- — -3-oxy-isoindolinon-(1) 346. 
1.38- — -violursiiuren 1220. 
5.5-Diallyl-barbitursiure 1199. 
ya’- — -pyrrol 170. 


Dialursdure 1203. 
8.6-Diamino-acridin 1090. 


3,6’- — -adipinsiiure-dilactam 347, 
3.6- — -carbazol 341. 
2.3- — -chinoxalin 1373. 


— -cyanurwasserstoff 1522. 
— -dehydroschleimsaure-tetrahydritl : 


70 Anm. 
3,3’- — -a,«'-diindolyl 307. 
2.5- — -4,6-dioxy-pyrimidin 1218. 
4.5- —,-2.6- — — 1214. 
— diphenylensulfon 144. 
4.6- — -2-mercapto-pyrimidin 1223. 
2.6--— -8-oxy-purin 1337. : 
2.8- — -6- — — 1337. 
2.4- — -6- — -pyrimidin 1215. 


2.5- — -4- — — 1214. 


Register. 
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4.5-Diamino-2-oxy-pyrimidin 1214. 
4,.6- — -2- — — 1215. 

2.8- — -phenazin 1400. 

2.7- — — 1401. 

5.7- — -phenoxazon 1477 Anm. 1. 
2.7- — -phenoxazoniumsalze 1474. 
N,N’- — -piperazin 1352. 

2.6- —- purin 1336. 

3.5- — -pyrazol 406 Anm. 4. 


— -pyridine 837. 
.5- — -pyrimidin 1180. 


3.6- — -1.2.4.5-tetrazin 1534. 
2.5- — -thiobiazol 662. 
2.4- — -1.3.5-triazin 1522. 


— -1.2.4-triazol 609. 

— -uracil 1214. 
Dianthrachinon-acridone 1138. 
Diauthranilid 1572. 


Dianthra- ee es ere 731 Anm. 2 


Dianthrazin 1389. 
Dianthroni-naphthyridin 1140. 
Diapurin 1112. 


1,4-Diaryl-2.5-dioxo-piperazine 1361 Anm. | 
5.6- — -3-oxo-1,2.4-triazin-dihydride 1513. | 


5.6- — -3- — -1.2.4- — -tetrahydride 1513. 
S.u- — -3- oxy -1.2.. — ,dride-1513. | 
5.6- — -3- — -1.2.4-triazine 19512. 

1.3- — -violursduren 1220. 

Diazin (Bezeichaung) 1146. 


1.2- — gs. Pyridazin. 

1.3- — gs, Pyrimidin. 

1.4- — gs. Pyrazin. 
@-Diazoamino-pyridin 840. 
5.5’- — -tetrazol 678. 
Diazo-anhydride, cyclische 560, 623. 
— essigester 40. 

3- — -indiazen 434. 

— -kaffein 1336. 

methan 40. 

— oxyde 623. 

— -phenole 626. 

— -pyridin-natrium 839. 
pyzrole 209. 

sulfide, cyclische 653. 
tetrazol-aminoguanidin 67S. 
— eee 678 
— imid 678. 

— -phenylhydrazid 678. 

— -semicarbazid 678. 
-tetronsiure 626. 

— -dihydrid 626. 

-thiazol- Cheaionyad 539. 

— -1.2.4-triazol-3-carbonsiiure 614. 
uracil 1212. 

— — -carbonsiure 1225. 
Dibarbituryl s. Hydurilsiure. 
Dibenzal-tropinon 1071. 
Dibenzenyl-azoxim 642. 

— -azselenin 657. 

— -azsulfim 657. 

— oxoazoxim 642. 

1.2; 3.4-Dibenzo-acridin 1135. 


| 1.2; 5.6-Dibenzo-acridin 1132. 
4123 64- — — 1192° 1183. 
1.2; 7.8- — — 1182, 1188. 
34; 5.6- — — 1132, 1133. 
| — earbazol 342. 
| 56; 7.8- — -chinolin 1124. 


-1.4-dioxin 1151. 

-1.4-dithiin 1152. 

— furan s. Diphenylenoxyd. 

| V, V’-Dibenzolsulfonyl-benzimidazol-di- 
‘hydrid 491 Anm. 2. 

Dibenzo-1 4-oxthiin 1155. 

— -parathiazin s. Thiodiphenylamin. 

— “paroxazin 1470. 


ee «’, 6’- — -penthiophen 778. 
| 1.2; 3.4- — -phenazin s. Phenanthro- 
| phenazin. 
k4i2s- 5.62 — =" 1492) 
W246. Fa 20e, (p49: 
(Oy Ws. 0 1490) 
F239-'6.%--= 2 == lage: 
| 1.2; 3.4- — -5.6-phthalyl-phenazin 1447. 
ugh 2 dhe sg ee aera 
a,p,«',9'- — pyran s. Xanthen. 
gb Baye TO: 
pees .- Xanthydrol. 
-pyrazin s. Phenazin. 


re s. Phenazon. 

(93 3'y¥- — -pyridin 1107. 

lin. — -pyridin s. Acridin. 

— pyrrol 335. 

— -spiro-pyran: 775 

— thiophen 143. 

1.3-Dibenzoy]-2-athoxy-benzimidazol-di- 
hydrid-(2.3) 494. 

— -dioxindol 269. 

1.4- — -2.5-dioxo-piperazin 1361 Anum. 

1.2; 4.3-Dibenzoylen-pyrazin-tetrahydrid- 
(1. 4.5.6) 1454. 

«,¢’-Dibenzoyl-furan 81. 

— -fuazan 627 Anm. 5. 

— -furoxan 637. 


N,N’- — -indanthren 1443. 

1.8- — -2-oxy-benzimidazol-dihydrid-(2.3) 
494. 

N, N’--— -piperazin 1353. 

1.3- — -pyrimidin-hexahydrid 1176. 


— -stilben 78. 

1.4-Dibenzy]-2.5-dioxo-piperazin 1361 Aum. 

Di-o-benzylen-pyridin 1135. 
N’-Dibenzyl-piperazin 1358 Anm. J. 

6,6- — -pyridin 908 Anm. 4. 

3.5- — -1.2.4-triazol 618. 

Dibrom-chinoline 958 Aum. 15 

w,«’- — -furan-tetrabromid 52. 

3.4- — — -tetrahydrid 51. 

— -furoxan 635. 

— indanthren 1443. 

6.6’- — -indigotin 313. 

— -maleylbromid 52. 

6-(— methyl]-chinolin 954. 

NV-{— propyl|-veronal 1199. 
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6, 6'-Dibrom-pyridin 832. 
w- — -p-toluchinolin 954. 
Dicamphen-pyrazin 1448. 
— — -dihydrid 1448. 
1.4-Dicarbomethoxy-2.3-dioxo-piperazin 
1357 Aum. 8. 
o, o’-Dicarboxy-glutarsiiure-diiinid 1057. 
Dichinacridin 1137. 
Dichinolino-naphthaline 1138. 
Dichinolyl-(2.3’) 998. 
— -(6.6’) 999. 
Py,m'- — 999. 
— -ithan 999 Anm. 5. 
— -ithylen 999 Anm. 5. 
— chinolin 1003. 
p,p'- — -methan 999. 
Dichlor-anthrachinonthioxauthon 781. 
— -anthranilsiure-formalid 1461. 


2.4- — -chinazolin 1237. 
2.3- — -chinoxalin 1378. 
3.6- — -fluoran 769. 


— -hypoxanthin 1270. 


— -indanthren 1443. 

a,B- — -indol 240. 

1.3- — -isochinolin 1025. 
a,a’- — -isonicotinsiure 880. 


NN, N’- — -piperazin 1352. 


3.5- — -pyridin 832. 

2.6- — — -carbonsiure-(4) 880. 

2.4- — -pyrimidin 1177. 

a,a’- — -pyrrol 177. 

Di- a -cumaranyl - keton, Homologe 94 


Anm. 1. 
— -a-cumaronyl-keton 94. 
N, N'-Dicyan-piperazin 1353 Ann. 2. 


2.4 - Didesyliden - [dimethylen - 1.3 -'disul- 


fid] 44. 
Difluor-phenazin-N-oxyd 1397 Anm. 2. 
Diformaldehydharnsiiure 1822. 
Difurfural-bernsteinsiure 80. 
2.5- — -cyclopentanon 80.: 
Difuryl 76. 
symm.-a- — -ithylen 79. 

a,d- — -fulgensiure 80. 

a,6- — -fulgid 80. 

oe “1.2'4-triazol 618. 
Diglykolsiiure-anhydrid 1150. 
— -imid 1468. 


Dihydro- s. -dihydrid, z. B. Dihydrofuran 


unter Furan-dihydrid. 


— -brasilsiure 738. 

a- — -dehydroschleimsiiure 70. 
- — — 70. 

o— — 70, 


#,u-Diimidazolyl 477: 
f{u- — -tetrahydrid 477 Anm. 1. 


2.4- Diimino - 6 - oxo- pyrimidin- herahydrid 


1215. 
2.5- — -4- — — — 1214, 
3.5- — ee 406 Anm, 4. 
25- — -thio-[b6 
Di-indeno- -pyridin 1135. 


,|-diazol-tetrahydrid 662. 


Register. 


Diindol-hydrochlorid 224. 

a, ’-Diindolyl 280. 
Di-3-indolyl-methan 330. 
Diindyl 280. 

Diisatinsaéure 308. 

Diisatogen 309. 
3.6-Diisobutyl-2.5-dioxu-piperazin 1363. 
Diisonitroso-tropinon 1071. 
Dijod-histidin 473 Anm. 2 

— -isochinolin 1026. 

2.6- — -purin 1257. 

Diketo- s. Dioxo-. 

Dilitursiure 1196. 
2.4-Dimercapto-pyrimidin 1221. 


3.5- — -thio-[ab,|-diazol 658. 

2.5-. —-—' 4b By}. = 662. 

u-[3.4- Dimethoxy-benzoyl]-pyridin - f, y- di- 
carbonsdure 909. 

6.7+ — -isochinolin-carbonsdure-(1) 1041. 

2.3-Dimethyl-4-iathyl-pyrrol s. Isohaimo- 
pyrrol. 

2.4- — -8- — — B. Kryptopyrrol. 

3.7- —.-1- — -xanthin 1298. : 

N, N’- — -alloxan 12038. 


N,N- — -alloxantin 1205. 
4- -Dimethylamino- antipyrin 394. 


7- — e -oxy-phenoxazon 1477 Anim, 1. 

7- — -1- — —- carbonsaure-(4) s. Gallo- 
ven 
2-[a- — -y- — -propyl]-indol 250 Anm. 1. 

1- — -phenthiazon 1501. 

2.6-Dimethyl-4-amino-pyridin. 837 Anm: 2. 

2.6- — -4- — -pyrimidin 1179. 

4,6- — -2- — — 1178. 

2.5- — -1- — -pyrrol.166 Anm. 1. 

2.5- — -1- — — -dicarbonsiure-(3.4)- di- 
ithylester 191. 

3.5- — -4- — -1.2.4-triazol 598. 

2.5- — -benzimidazol 493%. 

4.6 — — 493%, 

2.6- — -4-benzolazo-pyridin 839 Anm. 2, 

2.6- — -4-benzolhydrazo-pyridin 839. 

2.6- — -benzothiazol 553*. 

— -benzoylen-pyrrolidon 348. 

5.5- — -1.2-0- — -pyrrolon-(4) 347. 

5.5’- — -bis-{furo-[a b,]-diazolyl-(3.3’)} 644. 

5.5’. — — {— -[bd,} — -(2.2'} 648. 

5.5’- — -[bis-pyrrol (2.2’)- indigo |- -dicarbon- 
siiure-(4.4’)-iithylester 207. 

5.5’- — -bis[-thiodiazolyl-(2.2’)] 660. - 

2.4- — -chinazolin 12386. 

2.3- — -chinolin 938*. 

2.4. 4. 938%) 940, © 

2.6- — — gs. p-Toluchinaldin. 

2.7- — — s. m-Toluchinaldin. 

2.8- — — s. o-Toluchinaldin. 

3.4- — — 938*. 

4.6- — — 8. y-Methyl-p- tolachinolin:” 

4.7- — — §. y- — -m- 

4-8- — — 5, a Se eee 

5.6- — — 938*. 


5.8- — — 938*. 


EL 


Register. 
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6.8-Dimethyl-chinolin 938*. 


1.2- — — -dihydrid-(1.2) 941. 

2.4- — — -tetrahydrid-(1.2.3.4) 949. 
2.3- — -chinoxalin 1377. 

2.2- — -a-chromen 726. 

a,a’- — -cinchomeronsdure 879. 


— -cumalin 697. 

9.10- — -9-cyan-acridan 1098. 
cyaninjodid 1003. 

— -cyclopentamethylen-monosilan 1144. 
— -silican 1144. 


— — -zinn 1145. 

2.6- — -3.5-diacetyl-y-pyron 1713. 

N,N’- — -dialurséiure 1203.Anm. 5. 

2.1- — -8 6-diamino-acridin 1092. 

2.3- — -6.7- —. -chinoxalin 1378 Anum. 3. 

2.6- — -3.5-dibrom-y-pyron 709. 

2.3- — -3-dichlormethyl-indolenin 240. 

— — -pyrrolenin 183. 

N- — -6-dimethylamino-fluorimiumehlorid 
758. 

1.4- — -2.5 dioxo-piperazin 1360. 

3.6= —— 2.5-— — 1362: 

1.38- — 2.6- — -purin-tetrahydrid-(1.2.3.6) 
s. Theophyllin. 

i 22.6.9 = 11.9:3.6) 8.’ Para- 
xanthin 

3.7- — -2.6- — — — - (1.2.3.6) s. Theo- 
bromin. 

Z 5- — -2.6-dioxy-y- pyton 712 Anm. 2. 


3.3’- —-1.1'-dipheny]-5-diazoamino-pyrazol 
375. 


2.5+ — -3.6- — - pyrazin - dihydrid - (2.5) 
1372. 

is oe Bese tls (2.5) 1372. 

3.5- — -2.6- — -y-pyron-tetrahydrid 722. 

5.6- — -2.8- —. +1.2.3.4-tetrazin-dibydrid- 
(2.3) 1581. - 

2.2- — -1.3-dithian 1151. 

2.6- — -N, N’-di-p-tolyl-phenazin-dihydrid 
1396. 


Dimethylen-1.3-diimin 44: 

—- -1.3-disulfid 43. 

2.6-Dimethyl-3-formyl-o-pyran- Aiyarnk 
(5.6) 713. 


2.5- — -3 — -pyrrol 183. 

2.5- — -furan 51. 

2.4- — — -carbonsiure-(3) 13 Anm: 1, 
25- — ——- 

2.5- — — -dicarbonsiure- -(3.4) 72. 
— -furazan 627. 

2.5- — -furo-[bb,]-diazol 646. 

— -furoxan 634. 

3.7- — -harnsiaure : 1818. 

é- — — 1318. 

3.1- —.— glykol 1325. 

3.1- — — — -ithylhalbiither 1325. 


1.8- — -hydantoin 457. 
— -hypoxanthin 1269. 
2.4- — -imidazol 447. 
4.5- — — 447. 


2.6-Dimethy]-4-imino-pyrimidin-dihy drid- 
(3.4) 1179. 

N, N’- — -indanthren 1448. 

5.1- — -indazol 431. 

N, N’- — -indigotin 302. 


2.3- — -indol 229*, 233. 

2.4- — — 229%, 

2.5- — — 229%, 

3.5- — —. 229%. 

4.1- — — 229*. 

3.3- — -indolenin 233. 

3.3- — — -a-aldehyd-oxim 251. 

2.2’- — -[%-indoliden-#-indolyl- methan] 
330. 

2.2- — -indolin 238. 

2.3- —.— 229%. 

3.3--— — 239. 

1.2- — -isochinolin-dihydrid-(1.2) 1023. 

N- — - isochinoliniumjodid - tetrahydrid 
1024. 

2.5- — -3-isonitroso-pyrrolenin 179. 

A iad -isoxazol 503. 


-isoxazolon 505. 

x — -a-jodmethyl-pyrrolidiniumjodid 176. 
1.38- — -kaffolid 474. 

Ce eee 

3.7- — — 1293 Anm. T. 

— keten-chinolin. 1115. 

— lophoniumjodid 481. 


4.6- — -2-mercapto-pyrimidin 1221. 

2.6- — -44nethoxy-pyroxonium-jodid. 7U8. 

2.6- — -4- — — -perchlorat 708. 

1.3- — -5-methylamino-hydantoin 462. 
1.3- — -5-[methyl-carbaminyl-amino]- ne 
dantoin 462. |. 

N- — -morpholiniumjodid 1467. 

2.4- — -5-nitro-imidazol: 450. 

3.5- — -4-nitroso-pyrazol 371. 


w-Dimethylol-e-picolin 851. 
2.4-Dimethyl-oxazol 520. 


eS ae . 

2.4- — -oxazolidin 521 Anm. 4. 

2.5- — -oxazolin 521 Anm. 2: 

2.5- — -1.3.4-oxdiazol 646. 

— oxeton 109. 
1.8- — -2- oxo - chinoxalin-dihydrid- a. 2) 
1380. 

1.7- — -6- — -2-oxy-purin-dihydrid - (1.6) 
s. Paraxanthin. . 

iy aa, iain ges 2A (2.3) s. Theo- 
bromin 

2.6- — -4- — -y-pyran 705. 

4.6- — -2- —- -pyrimidin-dihydrid 1185. 


3.1- — 4-oxy-5-athoxy-harnsdure-dihydrid- 
(4.5) 1825. 


1.3- — -2- — -benzimidazol-dihydrid 494. 

2.4- — -1-. —. -benzopyroxoniumchlorid 
728. 

3.7- — -4- — - harnsiure - dihydrid - (4.5) 
1323. 

5.5- — -1- — -hydantoin 465. 


2.4- -— -6- — -pyridin 844. 
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Register. 


2.6- qbhe te 4-oxy-pyridin s. Lutidon. 


2.4- — -6- — — - carbonsdure - (3) 883 
Anm 

4.6- — -2- — -pyrimidin 1185. 

2.6-— <i- e— -y-pyron 712; 

Gadel -pyroxoniumchlorid 706. 

2.5- — -1- — -pyrrol 166 Anm. 1. 

3.5- — -l- — — -dicarbonsdure -(3.4)- di- 
ithylester 191. 

N,N’- — -parabansdure 464. 

— -pentadilacton 109. 

2.3- — -phenazin 1395. 

5.5- — -3-phenyl-l-amino-hydantoin 458. 

2.38- — -1- — -4- — -pyrazolon-(5) 394. 

2.3- — -1l- — -4-dimethylamino- pyrazo- 


lon-(5) 394. 
— -phenylengriin 1503. 


2.3- — -1-phenyl-4-nitroso-pyrazolon-(5) 
392. 

2.2- — -6- — -4-oxo-piperidin 906. 

2.3- — -1- — -4-oxy-pyrazolon-(5) 406. 

1.2- — -3- — -pyrazolon-(5) 419. 

2.3- — -1- — — -(5) s. Antipyrin. 

Dae 1 a) (8) BON 

UBeimn. s1-, oe —---(5 anit 402; 

2.8." f= = (5) amid 408: 

2.6- — -4- — -pyridindihydrid-dicarbon- 
siiure-(3.5)-didthylester 906. 

2.3- — -1- — -5-thio-pyrazolon 399. 

4.5- — -2- — -1,2.8 triazol-1l-oxyd 667. 

1.4- — -piperazin .352. 

2.5- — — 1355. 

2.4- — -piperidin 828 Anim. 1. 

2.6- — — 828 Anm. 1. 

N- — -piperidiniumjodid 824. 

2.6- — -y-pyran-dihydrid-(5.6) 696 Anm. 2. 

2.2- — — -tetrahydrid 696 Anm. 5, 

2.6- — — — 696 Anm. 5. 

2.3- — -pyrazin 1350 Anm. 

2.5- — — 1349. 

2.6- — — 1350 Anm. 

3.6- — — -2.5-dicarbonsaure 1367. 

3.4- — -pyrazol 364*. 

3.5- — — 364%. 

4,5- — — 364*, 

8.5- — — -4-diazoniumehlorid 374. 

8.5- — -pyrazolidin 367. 

3.5- — -pyrazolin 364*. 

3.4- — -pyrazolon-(5) 380. 

3.6- — -pyridazin 1159. 

8.6- — — -4,5-dicarbonsdure 1162. 

8.6- — — -4.5- -— -4.5-dihydrid 1162. 

3.6- — — -hexahydrid 1159. 

2.4- — -pyridin s. «,v-Lutidin. 

2.6- — — 8. a,o’-Lutidin, 

2.6- — — -dicarbonsiure-(3.4) 879. 

a ae (3.5) 879. 

2.6- — — — - (3.5)- diathylester - dihydrid 
888. 

— -pyrimidine 1176. 

4.6- — -a-pyron 697. 

2.6- — -y- — 105. 


4,6-Dimethyl-e-pyron-carbonsdure-(5) 114. 

2.6- — -y- — -dicarbonsdure-(3.5)-didthyl- 
ester 717. 

2.6- — -y- — — -(3.5)- —-tetrahydrid 717. 


— — -jodmethylat 708. 
— — -kalium 707. 


2.3- — -pyrrol 161, 165. 

2.4- — — 165. 

2.6-.— — 166. 

2.4- — — -dicarbousdure-(3. 5) 191 Anm, J. 

232 (3.4) 191 

1.2- — -pyrrolidin 176. 

2.5- — — 176 Ann. 3. 

N- — — -u-carbonsdure 199. 

6,3’- — -a-pyrrolidon 187 Anm. : 

— -pyrrolon-benzoesiiure 210 ees 
1.2- — -pyrrol-tetrahydrid 176. 


6- [— -8-pyrryl]-propionsdure 193. 
— rosindol 834. 


2.5- — -seleno-[b b,|-diazol 660. 
2.5- — -selenophen 145. 
2.6- — -4-styryl-pyridin-dicarbonsi&ure- 


(3.5)-didithylester-dihydrid 911. 


2.2- — -tetramethylen-1.3-disulfid 1151. 

2.2- — — -1.3'disulfon 1151. 

2.6- -- -1.2.4.5-tetrazin 1583 Anm. 4. 

2.4- — -thiazol 5387. 

2.02) =— =f 08K. 

2.38- — -4-thio-chromon 7é0. 

2.5- — — -[) b,]|-diazol 660. 

as, — -thionin 1498. 

2.3- — -thiophen 121*. 

2.4- — — 121*. 

Oe age Maw NE pe 

8.4- — — 121%. 

3.5--— -1.2.4-triazol 598. 

4,5- — -1.2.3- — 567. 

4.6- — -triazolo-pyrimidin 1343. 

2.5- — -1-[1/.2’.4’-triazolyl-(4’)]-pyrrol 619. 

2.5- — -1-(1'.2.4% — -(3’)} — -dicarbon- 
siiure-(3.4)-diiithylester 619. 

3.5- — -4-triazo-pyrazol 375. 

3.7- — -2.6.8-trioxo-4-oxy- 5-dithoxy-purin- 
oktahydrid 1325. 

3.7, — -2.6.8- — -4- — -purin-oktahydrid 
1323. 


y— ureidindoanilin’ 1202, 1216. 

1.8- — xanthin s. Theophyllin. 

1.7- — — s. Paraxanthin. 

3.7- — — s. Theobromin. 

1.2.1'.2’-Dinaphthacridin 1133. 

1.2.2'.1’- — 1132. 

Dinaphthacridin-Korper 1132. 

lin. Dinaphthazin 1422. 

— -angy.- — 1422, 1436. 

syn. 0,930, 3'- — 1422, 1435. 

unsymm., oa,8,a;8’- — 1422, 1436. 

Dinaphthazin-Koérper 1435; Kurhodine 
der —- 1487. 

— -dihydride 1437. 

Dinaphtho-carbazol 343. 


Register. 


hes fluoflavine 1452. 

— -1,4- oxthiine 1155. 

— -parathiazine 1501. 

— -prasindon 14389. 

— -pyran 771. 

-— -pyranol 772. 

4,338, 8- — -pyrazin 142: 

leyinm. 4, 8300, = — — oS 
unsymm. 1a, Bsus p- — — 1422. 
P85 P, B- — — 1422. 

— -pyridazin 1169. 

— pyryliumsalze 772. 

* — xanthen 771. 
Dinaphthoxazine, Derivate 1433. 
Dinaphthylen-oxyd 106. 

__— sulfid 143 Anm. 4. 

_ Di-pert-naphthylen-thiophen 144. 
_ N,N’-Dinaphthyl-piperazin 1353 Anm. | 
Dinicotinsiure 866*, 874. 
Dinitro-acridin 1090. 

— -benzoylenharnstoff 1241. 


6.8- — -chinolin 958. 

— furan 68. - 

1.8- — -phenazin 1398. : 
1.3- — — -dihydrid-(9.10) 1398. 
2.4- — -phenoxazin 1472. 

2.7- — — 1474. ' 

2.4- — -phenthiazin 1494. 


N-(— phenyl]-isochinoliniunchlorid 1022. 


N-|— —}-piperidin 824 Ann. 2. 
{— —]pyridiniumchlorid 800. 
~N,N’- — -piperazin 1352 Aum. 38. 
-- -pyrrol 179. 

Dinitrosacyle 636. 
o-Dinitroso-benzol 640. 

o- — -benzol-Kérper 639. 


N, N’- — -chinoxalin -tetrahydrid - (1.2.8.4) 


137T. 

1.2- — -naphthalin 640. 

N,N’- — -piperazin 1352. 

Dinitrothiophen 122 

Diogenal 1199. 

Dioscorin 1076. 

1.3-Dioxan 1149, 1548*. 

1.4- — 1149, 1548*. 

— -K6rper 1146, 1149. 

Dioxin 1146. 

Dioxindol 253, 268. 

— -8-carbonsiure 280 Anm. 1. 

1.8-Dioxo-acridin-dekahydrid 1097. 

1.8- — — -oktahydrid 1097. 

2.6- — -4-benzolsulfonyl - piperazin 1365 
Anm. 1. 

2.4- — -5.6-benzo-imetoxazin-dihydrid 1460. 

2.6- — -4.5--— — —. 1462. 

2.4- — -chinazolin - tetrahydrid - (1.2.3. 
1240. 

5.6- — -chinolin-dibydrid-(5.6) 980. 

2.3- — -chinoxalin-tetrahydrid 1379. 


2.4- — -chroman 732. 
2.3- — -cumaran 98; Homologe 98 Anm. 2. 
2.3- — — -2-oxim 91, 98; Ifomologe ‘8. 
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2.3-Dioxo-cumaran-2 peel eo 98. 
2.3- — — aa: _-— 
He —— -cyer! “dinabiengt 307. 
2,.3--— A dioxan 1150. 
2.5- -—.-1.4- — 1150. 
2.6- — -1.4- — 1150. 
2.5- — ee dihydrid-(2.5) 65. 
2.4- — -tetrahydrid 65. 
ae a Se ORE 
4.5- — Saar di carbonsiiure-(2)-dilydrid 
474 Anm. |. 
2.4- — — aoleaby dda 455. 
4,5- — — — 462. 
2.8- — -indolin gs. Isatin. 
1.5- — -isochroman 732. 
1.8- — -isoindolin 8+6. 
«,8- — -isoxazolin-dioxiin 505. 
4,5- — -2-methoxy-imidazol-dihydrid-(4.5) 
464. 


3.5 — -morpholin 1468. 


5.6- — -ang.- naphthophenazin-dihydrid- 
(5.6) 1483. 

2.4- — -oxazolidin 523. 

&, o- — -y-0xy-isoxazolin-a-imid-f-oxim 505, 

2.4- — -5- — -pyrimidin-tetrahydrid 1194. 

1.4- — - phthalazin - tetrahydrid - (1.2.3.4) 
1167. 

2.3- — -piperazin 1357, 

2.5- — — 1360; Stereoisomerie der Ho- 
mologen 1361; C-Phenylderivate 1872 
Anm. 4. 

2.6- --- — 1365. 

2.5- — — -1.4-diessigsiure 1361 Anm. 

2.5- .— — -3.6- — 1368. 

2.6- — -piperidin 859. 

2.8- — -purin-oktahydrid 1301. 

2.6- — — -tetrahydrid-(1:2.3.6) s. Xanthin. 

2.6- —--pyran- ae 709. 

2.6. — — Sages 709. 

3.5- — -pyrazolidin 403, 406. 


— spy Rezo nae 408. 

4.5- -pyrazolin-4-oxim 404 Anm. 3. 
3.6- ei cnecla. tetrahydrid-(1.2.3.6) 1160. 
— -pyridin-dihydrid 85€. 


2.4- — -pyrimidin-hexahydrid 1193. 

2.4- — — -tetrahydrid s. Uracil. 

24- — — — - carbonsadure-(6) 1224. 

uy p- — -pyrrolidin 188 Anm. 1. 

a,9- — — 187. 

— -A'-pyrrolin-essigsdure 195. 

2.4- — -thiazolidin 541. 

2.3- — -thionaphthen-dihydrid-(2.3) s. Thio- 
naphthenchinon. 

3.5- — -1.2.4-triazin-hexahydrid 1514, 

3.5- — -1.2.4- — -tetrahydride 1513. 


— -triazolidin 603, 
-— -1.2.4-triazolin 604. 
1.8-—-|xanthen-oktahydrid-(1.2.3.4.5.6.7.8)| 
159. 
Dioxy-anthrachinonchinolin s. Alizarinblau. 
2.6- — -aposafranon 1420, 
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1.1/- Dioxy -[bis- isochinolin-(3. 3’)-indigo] | 3.5-Dioxy-1.2.4-triazin-dihydrid 1514. 
1042 


; 3.5- — -1.2.4-triazol 603. 

Bx- — -carbindigo 1042 Anm. 1. 1.7- — -xanthon s. Euxanthon. 
— -chinaldinsiure-tetrahydrid 997 Anm. 1. | 2.2’-Diperimidyl 1246. 
2.4- — -chinazolin 1240. 2.4-Diphenacyliden-[dimethylen-1.3-di- 
2.8- — -chinolin 974. sulfid] 44. | 
2.4- — — 974: Diphenanthrazin 1447. 
2.8- — — 975. Diphenanthrylen-oxyd 106. 
6.7- — — -dimethylither 1028. Diphensiure-anhydrid 1561. 
2.5- — -chinon-bisdiazoanhydrid 626. — imid 1564. 
2.3- — -chinoxalin 1379. C, C’-Diphenyl-acetylen-diurein 498. 
2.6- — -8chlor-purin 1299. 1.2- — -8-$-ithoxypropyl-hydrazomethy- 
3.7- — -chromon 731. len 40. 
3.1- — — -dimethylather 731. 1.3- — -allantoxaidin 465 Anum. 4. 4 
Bx- — -cumaronyl-(5)-acrylsdiure 100. 3.10-.— -6-amino-2-anilino-phenazim 1416. 
— dehydro-schleimsiure 71. | 3.5- — -5- — -furo-{a b,}-diazol-dihydrid- 
B,8- — -a,«’-diindolyl s. IndigweiB. (4.5) 648. 
— -dinicotinsiure 885. 8 — -3- — -pyrrol 209 Aum. 1. 
Bx- — -1.1'-dioxy - [bis-isochinolin -(3.3’)- | 3.5- — -4- — -1.2.4-triazol 617. 

indigo] 1042 Anm. 1. Dipheapiauan! -sulfon 1493. 
1.1’- — -5.5’-ditetrazolyl 681 Anm. 2. — -sulfoxyd 1492, 1493; Nitro-Derivate 
3.6- — -flavon 747. 1494. . 
5.7- — — 147. 3.10-Diphenyl-2-anilino-phenazim 1413. 
5.7- — -flavonol 747. wagner eae 2.4-triazolin 600. 
3.4- — -furan-2.5-dicarbonsiiure 71. a,c’- — -8,6’-benzo-furan 103. 
3.4- — — -tetrahydrid 54. 2'3- —.-a,8- — pyran, Derivate 152. 
— -hydroekgonidin 1076. 2.4- — -a,6- — —, Derivate 752. 
— — -jodmethylat 1076. 2.5- — -3-benzoyl-furo-(b b, -diazol-di- 
1.2- — -indol 255. hydrid-(2.3) 647. 
1.3- — -isochinolin 1027. a- — -[bisazimino-chinon] 589. 
t.4= — 1027; 8. — [— —] 589. 
«,a’- — -isonicotinsdure 884, 5.5’- — -(bis-furan-(3.3’)-indigo] 79. 
2.6- — -8-mercapto-purin 1338. 2.4- — -3.5-bis-phenylimino- {miazthiol- 
4.6- — -2-mercapto-pyrimidin 1223. tetrabydrid] 658. 
3.4- — -T-methoxy-chroman-essigsdure-(3) | 1.1’- — -3.3’-bis-triazolyl 615. 

133. 2.4-,— -chinazolin 1243. 
2.6- — -morpholin 1467. — -chinolyl-methan-Korper 1010. 
5.6- — -ang.-naphthophenazin 1433. 2.38- — -chinoxalin 1382. 
2.3- — -phenazin 1418. 2.3- — — -dihydrid-(1.2) 1384. 
2.1- — -phenoxazin 1476. 2.38- — — -Bx-hexahydrid 1384. . 
1.4- — -phthalazin 1167., 2.38- — — -tetrahydride-(1.2.3.4) 1384. 
2.6- — -purin s. Xanthin. 2.4- — -6-chlor-1.3.5-triazin 1521. ~ 
2.8- — — 1271. 3.10- — -2.6-dianilino-phenazim 1416. 
6.8- — — 1272. . 2.6- — -9.10- Pret ieee ert ‘phenazin- 
2.8- — — -tetrahydrid 1301. dihydrid 1421. 
1.2- [— -pyrazino]-anthrachinon 1387. »— ~dinitrosacyl“ 637. 
2.4- — -pyridin 845. [1.4- — -2.3-dioxo-piperazin 1357. 
2.5- — — 845. 1.4- — -2.5- — — 1360: 
2.6- — — 845. 2, 5- — -1.4-dithiin 1151. 
3.4- — — 846. Diphenylen-azon.s, Phenazon. 
3.5- — — 846. — -chinoxalin s. Phenanthro-phenazin, 
2.6- — — -carbonsiiure-(4) 884. — -dioxyd 1150, 1546*. 
4.5-— — — - (2) 883. — -disulfid 1152, 1546*. 
2.6- — — -dicarbonsiure-(3.5) 885. — -disulfon 1154.’ 

a, B- -y-pyridon 846. 1.4-Dipheny]-3.5- endoanilino- 1.2.4-triazo- 
2.4- — or pyrinstdit 8. Uracil. lin 622. 
2.4- — — -carbonsiiure-(6) 1224. _ (1.4- — -3.5-endooxy-1.2.4-triazolin 648. 
2.4- — — -dihydrid 1193. 2.3- — -2.5-endothio-thiobiazolin 667. 
— -y-pyron-carbonsiure 719. 2.3- — -2.5- —'-thio-[b a ee 
2.4- — -thiazol 541. (2.3) 667. 
2.6- — -thiomorpholin 1488. Diphenylen-furan 104. 


3.5- — -1.2.4-triazine 1513. o- — -imin 335, 


Sai eae 
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Diphenylen-jodoniumhydroxyd 349. 
— oxyd 104; Homologe 106. 
—_-— -tetrahydrid 105. 


 — sulfid 148. 
— sulfon 144. 
N, N’-Diphenyl-fluorindin 1449. 

_ 2.8- — -furan, Homologes 77 Anm. 3, 
2.5- — — 77, 
2.5- — — -dihydrid 77. 
— -furazan 628. 
2.5- — -furo-(b b,]-diazol 647. 
3.5- —- — [a b,|- — 642. 
3.5- — — -[ab,|- — -N-oxyd 642. 
— -furoxan 635. 

_ 2.4- — -glyoxalin 478. 

a5. 3, 478, . 

+ 1.3- — — -tetrahydrid 448. 
4.5- — -glyoxalon 478. 
— — -glykol 478. 
5.5- — -hydantoin 479. 
1.3- — -imidazolidin 448. 
1.2- — -indol 325 Anm. 
Bee a O85: 
3.3- — -indolenin 326. 
— -isochroman 752 Anm. 4. 
— -isochromen 752 Anm, 4. 
a, y- — -isoxazol 508. 
¥,Y- — -isoxazolidon 511. 
“,y- — -isoxazolin 509. 
— -malonsdure-phenylimid 42. 
1.4- — -5-mercapto-3.5-endooxy-1.2.4-tri- 

azolin 649. 
1.6- — -3- — -1.2.4.5-tetrazin-dihydrid- 
(1.4) 1539. 

2.5- — -3-methoxyphenyl-tetrazolium- 


chlorid 675. 
— -[a-methyl-f-indoliden]-methan 333. 


2.6- — -metoxazin 1457. 
2.3- — -5.6-naphtho-1.2.4-triazin-dihydrid- 
(2.8) 1517. 


diphenyloid (Bezeichnung) 23. 
2.4-Diphenyl-oxazol 525. 


2.5- — — 525. 

4.5- — — 525. 

2.5- — -oxazolin 525 Anm. 5. 

4.5- — -2-0x0-4.5-dioxy-imidazol-tetra- 
hydrid 478. 

1.4- — -2- — -piperazin 1356. 

2.6- — -4- — -y-pyran-tetrahydrid 721. 

3.6- — -2- — -pyrazin-dihydrid-(1.2) 1372. 

5.6- — -3- — -1.2.4-triazin-tetrahydrid- 
(2.3.4.5) 1513. 

9.10- — -9-oxy-acridan 1101 Anm. 1. 

— — -kyanidin 1523. 

3.6- — -2- — -pyrazin 1372. 

2.3- — -5- — -tetrazoliumbetain 679. 

4.6- — -2- — -1.3.5-triazin 1523. 

5.6- — -3- — -1.2.4- — 1513. 

3.5- — -4- — -1.2.4-triazol 617. 

1,1’- — -2.4.5.2’.5’-pentaoxo-(di-pyrrolidy- 


liden-(3.3’)] 206. 
_— -pentoxazol 1457. 
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N, N’-Dipheny|-phenazin-dihydrid 1396. 

N,N’ - — -piperazin 1353. 

d,a’- — -piperidin 905. 

«,a@’- — -y-piperidon-f, #’-dicarbonsdure- 
ester 906. 

N, N’- — -pseudothiohydantoin 544. 


2.3- — ~pyrazin 1368. 
2.5- — — 1368. 

2,6: — — 1869. 

2.6- — — -dihydrid-(1.4) 1871. 
ee ee (2.5) 1372. 
BGs sees (2.3) 1271. 
1.3- — -pyrazol 418. 

15- — — 418. 

3.4- — — 418. 

®.52 ein Ake 

1.3- — -pyrazolon-(5) 419. 
14-'— 32566) 419: 

1.5- — — -(3) 419. 

3.4- — -pyridazin 1162. 
3.5- — — 1162. 

3.6- — — 1163. 


3.6- — — -dihydrid 1163. 
a,@’- — -pyridin 904. 


ao’. — -y-pyridon-f, 6’-dicarbonsiureester 

N,N’- — -pyrimidin-hexahydrid 1176 
Anm. 3. 

2.6- — -y-pyron 720. 

at =— -tetrahydrid ak. 
SY a ODN IP, 

eS — -pyrrol 208 Anm. 3. 

2.5- —.— 208. 

3.4-.— — 208 Anm. 8. 

N,N’- — -tetraoxo-piperazin 1365. 

3.6- — -1.2.4.5-tetrazin 1534. 

1.4- — -1.2.4.5- — -dicarbonsdure-(3.6)-di- 
hydrid- (1.4) 1539 Anm. 2. 

1.4- — -1.2.4.5- — -dihydrid-(1.4) 1538. 

9.82 = -1:2.9.4." =. (2.8) 1530: 

B6- — -1:3.4.5- — — -(1.2) 1538, 

1.5- — -tetrazol 674. 

2.5- — — 674, 


y— -tetrazolin“ 1538. 


2.3- — -tetrazolium-chlorid 672 Anm. 1. 
2.3- — — hydroxyd-carbonsiure 681. 
2.38- — — — — anhydrid 681. 

2.4- — -thiazol 547. 

2.5- — — 547. 

2.5- —. -1.3.4-thiodiazol 660. 

8.5- — -1.2.4- — 657. 

1.3- — -2-thio-hydantoin 467. 


— -thionyl-pseudothiocarbazon 682. 

— -thiophen 129 Anm. 2. 

— — -dicarbonsiure 129 Anm. 2. 

2.4- — -1-p-tolyl-1.2.3-triazol-dihydrid-(1.5) 
578. 


2.4- — -l-p- — -1.2.3-triazolidin 578. 
2.6- — -1.3.5-triazin 1520. , 

8.5- — -1.2.4-triazol 616. 

— -urazin 609. 

1.4- — -urazol 607. 
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).9-Diphenyl-xauthen 769. 
2.3.6.7-Diphthaloyl-earbazol 343 
Diphthalyl-acridone 11388. 


1.2; 5.6- — -phenazin 1444. 
1,2; 5.6- — — -dihydrid-(9.10) s. Indan- 
thren. 


Dipicolinsiiure 866", 875. 

— -hexahydrid 892. 
Dipikry]-histidin 473 Anm. 2. 
Dipiperidein 811, 823. 
«,8-Dipiperidino-aithan 824 Anm. 3. 
“,0- —- -butan 824 Anm. 3. 

— -methan 824. 

«,-Dipiperidyl 901. 


“,p- — 901. 

6,p- — 901. 

“y Benes 901. 

5.5-Dipropyl- -barbitursiiure 1199. 
3.6- — -2.5-dioxo-piperazin 1363. 
vu, 8-Dipyrazolyl-ithan 421 Anm. 2. 
p- — -benzol 420. 

1.2; 7.8-Dipyridino-acridin 1137. 


—— -anthrachinon 1136. 
a,“-Dipyridyl 900. 


«,6- — 901. 

3,0- — 901° 

Y) y- — 901. 
Di-e-pyridyl-ithylen 90s. 
— -a- — -amin 836. 

— -a- — -glyoxal 908. 


Dipynmilyt -furoxan 1230. 
V, N’-Dipyrryl 207. 

— -Derivate 206. 

2.8- — -butandiol-(2.3) 212. 

— -keton 211. 

-—— -methan 210. 

— -phenyl-methan 213. 


3.5- —- -1- — -pyrazol 420 Anm. 2. 
Disaccharide, Auffassung als Furan-Kér- 
per 55. 


Disalicylid 1570. 
Disulfazolidin 650. 
5.5’-Ditetrazolyl 681. 
Ditetrolharnstoff 160. 
Dithenoyl-pyren 131 Anum. 
1.4-Dithian 1151, 1548*. 
— -Korper 1146, 1151. 
Dithien 1146. 
«,-Dithieny] 121*, 127. 
«,3- —, hydrierte Derivate 128. 
3,B- — 121%, 127. 
— -iithylen 130. 
Di-u-thienyl-keton 121*, 130. 
— — methan 112, 130. 

«,P- — — -perhydrid 128. 
14. Dithiin 1146, 1151. 
Dithio- -disalicylid 1570. 
— -phthalid 143. 
2.5- — -piperazin 1360 Anm. 4. 
— -uracil 1221. 
— -urazol, NvArylderivate 612 Anm. 1. 
Ditolanazotid 1369. 


Ditoly]-dihydrotolazin 1396. 
— -thiophen 129 Anm. 2. 
Ditriazolyl-methan 578. 
2.4-Diurcino-pentan 1343. 
Diuretin 1290. 

Divicin 1213. 
Divinylen-(Radikal) 1054. 


— disulfid 1151. 

1.2- — -pyrrol 1054. 

1.5- — -tetrazol 1056. 
3.4- — -1.2.4-triazol 1056. 


Dixanthoxoniumbromid 764. 

Dixanthyl-ather 755. 

— benzole, Derivate 770. 

Dixanthylen 764. 

Dixanthy]-harnstoff 755. 

— sulfid 755. 

Di-o-xylylen-ammoniumbromid 347. 

— -o- — -diamin. 1576. 

— -o- — -disulfid 1576. 

Désner- y. Mittersche Chinaldinsynthese 
914. 

Doppelbindungen, flieBende 1, 359. 

Dreigliedrige Ringe 38. 

Druckblau 1416. 

Duplo-[{benzaldehyd-p-xylylenmereaptal], 
eyclisches 1577. 


Echtblau 1416. 

Echtlichtgelb G 397. 

Enrucusche Reaktion (mit Dimethyl- 
aminobenzaldehyd) 164. 

Ekgonin, Geschichte 1058; Beziehung zu 
Tropin 1062; Struktur 1072; 
schaften 1075. 

— -methylester-jodmethylat 1075 

— sidure 205. 

Eklipsblau 1506. 

Endo-bisazo-diphenylmethan 435. 

Endoimino-furazan-dily drid-carbonsiiure- 
amid 638. 

-thiobiazolin- Kérper 667. 

3.5: — -1.2.4-triazolin 620. 

Endooxy-furazan-dihydride 682 

— -1.2.4-triazolin-Kérper 620, “648. 

Endothio-thiobiazolin-Kérper 666. 

-— -1.2.4-triazolin-Kérper 620, 667. 

4.5-Endoxy-oxazolin 532. 

Epiguanin 1253, 1335. 

Kpisarkin 1335 ‘Aum. 7. 

krgothionein 476. 

Erica 556. 

Krythran 54. 

Erythro-apocyanine 929, 

Eucain A 893. 

— B 849. 

3- — 849. 

Euphthalmin 849. 

Euphyllin 1286. 

Eurhodin, typisches 1428. 

Eurhodine, Definition 1400; der Phenaziu- 


Eigen- 


Register. 


1599 


Reihe 1400; der Naphthophenazin-Reihe 
1425, 1428; der Dinaphthazin-Reihe 
1437, 

Eurhodole 1432. 

Euxanthon 763. 

_ — -lthylither 764. 

— -diithylither 764. 


Farbigkeit bei Hetero-Sechsringen 1551. 
Fisetin 745*, 748. 

Flavan 734. 

Flavanilin 1006. 

o- — 1006 Anm. 5. 

Flavanon 734, 739. 


- Flavanthren 1140. 


— -dihydrid 1141. 
Flavanthrin 1141. 

Flavazin Li 397. 

Flaven 734. 

Fliaveosine 1103 Anm. 2. 
Flavon 96, 734, 737. 
Flavonol 734, 747. 

— -Kérper, Synthesen 740. 
Flavoxonium-Salze 735. 
Flavylium- — 1735. 

Flie8Sende Doppelbindungen 19, 359. 
Fluoflavine 1452. 

Fluoran 769. 

Fluorenchinolin 1127. 
Fluorescein 769, 1504. 

— chlorid 769. 

Fluorime 758. 

Fluorindin 1449. 

_— -Korper 1448. 

Fluorone 1757. 

Fluorubin 1452. 
Formaldehyd-o-xylylen-mercaptal 1564. 
Formisoaldoxim 41. 
Formoguanamin 1522. 
Formonitriloxyd 41, 
Form-piperidid 826. 
9-Formyl-acridin 1098. 

_ y- — -benzisoxazol 518. 

2- -5-brommethyl-furan 62. 


2- — -chinolin 981. 

6- — -——-981. 

8- — — 982. 

2- — -5-chlormethyl-furan 62. 
4- — -glyoxalin 453. 


3- — -indol 251. 


2- — -5-methylol-furan s. w-Oxy-methyl- 
furfurol. 

3- — -2-oxo-indolin 256. 

2- — -3-oxy-indol 251. 

3- — -2- — — 256. 

4. — -2-phenyl-1.2.3-triazol 571. 


N- — -piperidin 826. 

2- — pyrrol s. «-Pyrrol-aldehyd. 
u- — -thiophen 124, 
Fructosazin 1356. 

Fucusol 62. 


Fiinfgliedrige Ringe mit 1 Hetero-Atom 

y 45; mit 2 Hetero-Atomen 350; mit 3 
Hetero-Atomen 559; mit 4 Hetero-Ato- 
men 667; Vergleichende Ubersicht 682. 

Fiinfringe, Festigkcit 7, 1556. 

Fulgensaure 80. 

Fulgide 65. 

y-Fulminursaure 506. 

p- — -amid 638. 

Fural-anilin 60. 

Furan 49. 

— -Kérper, Nomenklatur 46, 48; Struktur 

45; Bezifferung 47; Bildung 48; ein- 

kernige 45; mehrkernige vichtkonden- 

sierte 76; mehrkernige kondensierte 81 ; 

chromophore Eigenschaften 76, 80. 

-carbonsiure-(2) s. Brenzschleimsiiure. 

— +(3)' 72, 

— -(2)-tetrahydrid 68. 

— -(2)- —, Polyoxy-Derivate 72. 

-carbon-sulfonsiuren 67 Anm, 6. 

-dicarbonsiiure-(2.5) s. Dehydroschleim- 

siure, 

— -(2.4) 72 Anm. 1. 

(3.4) 72. 

-(2.5)-dihydrid-(2.3) 70. 

-(2.5)- — -(2.5) 70. 

-(2.5)-tetrahydrid 70. 

— -(2.5)- —, Polyoxy-Derivate 72. 

-dihydrid 51. 

Furano-pyridine 1051. 

Furan-tetrahydrid 52. 

Furazan-Korper 560, 626; kondensierte 
630. 

— -carbonsiiure 628. 

— -dicarbonsiure 629. 

— -propionsdiure 628 Anm. 5. 

Furfuracrylsiiure 75. 

Furfural-(Radikal) 48. 

— -acetophenon 81. 

Furfur-aldazin 61, 

— -aldoxim 61. 

Furfural-essigsaure 75. 

Furfuralkohol_53. 

6-Furfural-livulinsiure 75. 

o- — — 75. 

Furfuramid 59. 

Furfuran s. Furan. 

Furfurin 59. 

Furfurol 56; Kinw. von Aminen 60; 
Nachweis, Best. 61; Derivate 59; Semi- 


carbazon, Phenylhydrazon, Benzoyl- 
hydrazon 61; Thiosemicarbazon 61 
Anim. 2. 


Furfurostilben 79. 
Furfuroyl-(Radikal) 48, 67. 
-ameisensiure 76. 
-cyanid 76. 

-essigester 76. 

-glycin 67. 
Furfuryl-(Radikal) 4s. 

u- — -alkohol 58. 
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a-Furfuryl-amin 53 Anm. 1. 

Furil 79. 

Furodiazol-Kérper 560, 623; Furo-[a )]- 
diazole 623; Furo-[aa,]-diazole 626; 
Furo-[a b,}-diazole 640; Furo-[b b,}-di- 


azole 644. 
Furo-[a 5, }-diazol-dihydride 641. 
— -[b5,|- — — 645. 
Furoin 79. 


Furol s. Furfurol. 

Furomethyl- s. Furfuryl. 

Furoxan 634, 

— -Kérper 626; alte Auffassung als in- 
nere Glyoximperoxyde 631; Konstitution 
632; kondensierte 639. 

— -carbonsiiure 637. 

— -dicarbonsdure 63T. 

Furoyl-(Radikal) 67. 

Furyl-(Radikal) 48. 

a- — -aceton 64. | 

-carbinol 53. 

-diphenyl-carbinol 80. 

-glykolsdure 76. 


a- — -glyoxylsdure 76. 

a- — -phenyl-keton 81. 

1- — -pyrazolon-(5) 420 Anm. 2. 
5- — -tetrazol 681. 


-trimethylenglykol 54 Anm. 2. 
-urethan 53. 


Galangin 744*, 747. 

— -methylather 747. 
Galegin 176. 

Gallacetein 736. 
Gallaminblau 1479. 
Gallocyanin 1477. 

— -Farbstoffe 1477. 
Gentisein 764. 

Gentisin 764. 
»Gesamtpurin“ 1266. 
Glaucin 1130. 
Glutaconsiiure-anhydrid 709. 
Glutar-imid 859. 

— siure-anhydrid 709. 
Glutazin 847. 

Glyazin 44, 
Glycid-Verbindungen 38. 
Glycinanhydrid 1360. 
Glycyl-d-alanin-anhydrid 1364. 
— glycin-anhydrid 1360. 
— -l-leucin- — 1364. 

— -ltyrosin- — 1373. 
Glykocyamidin 465. 
Glykolid 1150. — 
Glykolsiiureiitbylenester 1149. 
Glykoluril 498. 
Glykolyl-harnstoff 455. 
— -sulfoharnstoff 543. 
Glykosin 477. 
Glyoxaliithylin 446. 
Glyoxalin 438, 442. 


| Glyoxalon-(2) 454. 


anf) 454, i i 
— -(2)-carbonsiure-(4) 474 Anm. 1. 
— -(2)-dicarbonsiure-(4.5) 474 Anm. 1. . 


‘Glyoxal-phenylosotetrazin 1530. 


Glyoxim-peroxyde 631. 

Gossypetin 752. 

Granatanin 1077. 

— -Kérper 1077; Allgemeines 1057; Kon- 
stitution 1063. 

Granatsaure 898. 

Granatwurzel-Alkaloide, Beziehung zu 
Tropin 1063. 

Guanamine 1522. 

Guanazo-guanazol 620. 

Guanazol 609. 

Guanin, Namen und Formeln 1252; Vor- 
kommen 1331; Darstellung 1333; Struk- 
tur 1265. 

— -glykosid 1335 Anm. 6. 

Guanylsdure 1333. 

Gyrolon 1116. 


Himatinsiure, zweibasische 192. 

Himatoporphyrin 167. 

Himin 167. 

»Hamopyrrol 167. 

— a 169. 

— b s. Isohimopyrrol. 

— es. Kryptopyrrol. 

— ds. Phyllopyrrol. 

Halogen-Atome, Verhalten in Fiinfringen 
690; in Sechsringen 1557. 

— diphenacyl 108. 

Halogenierung bei Fiinfringen 690; bei 
Sechsringen 1557. 

Hantzscus Pyridin Synthese 783. 

Harnsiure, Namen und Formeln 1252; 

Struktur 1262; Vorkommen 1301; Bil- 

dung 1303; Eigenschaften 13803; Nach- 

weis und Bestimmung 1313; Oxydation 

1309; Ubergang in andere Purin-Kérper 

1312; Bildung cyclischer Ureide der 

Pyrimidin-Reihe aus — 1183; N-Methy- 

lierung 1315; Salze 1307; .V-Athyl- 

Derivate 1321. 

-2.6-diimid 1337. 
glykol 1323. 

— -dimethylaither 1327, 
-2-imid 1336, 

-6- — 1336. 

-8- — 1336. 

— -tetrahydrid 1308. 

Helindonblau 3GN 318. 

Herzynin 473. 

Hetero-Atome (Definition) 3. 

—, Einflu8 auf physikalische und chemi- 
sche Eigenschaften bei Fiinfringen 684; 
bei Sechsringen 1549. 

— und Farbigkeit* bei Chinonimid-Farb- 
stoffen 1502. , 
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Heterocyclane 34. 

Heterocyclene 34. 

Heterocyclische Verbindungen, Defini- 
tion 3; KEinteilung 27; Verschiedene 
Arten der Kombination zu mehrkernigen 
Systemen 22; Nomenklatur 29, 316, 702, 
1049, 1104, 14225. Bezifferung’ 34; Cha- 
rakter 8; Tautomerie 19 Stereoisomerie 
21; Vergleich mit dem Benzol 691, 1558; 
Tabellarische Ubersichten 685, 686, 
1545—1548. 

— —, drei- und viergliedrige 38. 

— —, finfgliedrige: Vergleichende Uber- 
sic™t 682; physikalische Eigenschaften 
684; chemisches Verhalten 687; Substi- 
tution 690; mit 1 Hetero- Atom’ 45; mit 
2 Hetero-Atomen 350; mit 3 Hetero- 


Atomen 559; mit 4 Hetero-Atomen 667., 


— —, sechsgliedrige: Vergleichende Uber- 
sicht 1544; physikalische Eigenschaften 
1549; chemisches Verhalten 1551; Sub- 
stitution 1557; Farbigkeit 1550; mit 1 
Hetero-Atom 693; mit 2 Hetero-Atomen 
1145; mit 3 Hetero-Atomen 1508; mit 4 
Hetero-Atomen 1529; mit 5 Hetero- 
Atomen 1543. 

— — mit 7 Gliedern 1559; mit 8 Glie- 
dern 1569; mit 9 Gliedern 1573; mit 
10 Gliedern 1574; mit mehr als 10 
Gliedern 1576. 

Heterovicinale Oxo-Verbindungen (Defini- 
tion) 55. 

Heteroxanthin 1253, 1283; Struktur 1279. 

- Hexacyan 1524. 

Hexahydro- s. -hexahydrid, z. B, Hexa- 
hydropyridin unter Pyridin-hexabydrid. 

1.2.4.5.7.8-Hexamethyl-acridin 1087. 

Hexamethylen-imin 1562. 

— oxyd 1561. 

2.2 3.5.5.6-Hexamethyl-piperazin 1355 
Anm. 3. 5 

2.2.3.5.5.6- — -pyrazin-dihydrid-(2.5) 1850. 

2.4.6.2’.4’.6’-Hexaoxo-bis-hexahydropyri- 
midyl (5.5’) s. Hydurilsiaure. 

3.5.7.3’.4'.5’-Hexaoxy-Havon 752. 

Hexaphenyl-isomelamin 1523 Anm. 1. 

Hexathiazol-Kérper 1569. 

Hexylen-oxyd 696 Anm. 5. 

Histamin 451. 

Histidin 469. 

— -anhydrid 473 Anm. 2, 1373. 

Hormannscher Abbau, Vergleichende Un- 
tersuchungen tiber — 1556; der Piperi- 
din-Koérper 818. 

holochinoid (Definition) 1493. 

Homatropin 1067. 

Homofluorindin 1449. 

Homokaffein 1298. 

Homologie, alicyclische 9. 

Homo-phthalsiure-anhydrid 782. 

— terpenylsiure 75. 

— tetrahydrochinolin 1563. 

MBYER-JACOBSON, org. Ch. IIs, (1.u.2, Aufl.) 


Homo- -tropin 1070 Anm. 2. 

y—- — saure 898. 

Hydantoin 455; Bezifferung 456; Tauto- 
tomerie 458. 

— -carbonsdure-(5) 474 Anm, 1. 

— -4-essigsdure. 474. 

— -N- — 457 Aum. 1, 

— -propionsaure 474 Aum. 2. 

Hydrastin 1044 

Hydrastinin 1028, 1030, 1116. 

Hydrastsiure 351. 

o-Hydrazino-benzoesiure-anhydrid 435. 


2- — -chinolin 963. 
Bx- — — 963. 
5- — -tetrazol 678. 


— -thiazoline 540 Anm. 1. 


| 8- — -1.2.4-triazol 601 Anm. 3. 


o-Hydrazo-chinolin 962. 

0,0’- — -diphenylathan 1571. 
— -methylen 39. 

B- — -pyridin 839. 


5.5’- — -tetrazol 677. 
— --thiazoline 540 Anm. 1. 
3- — -triazol 601. 


Hydrazoxime 641. 

Hydrindochroman 774. 

Hydro- s. auch -hydrid, z. B. Hydro- 
chelidonsaure unter Chelidonsiiure-tetra- 
hydrid. 

Hydro-carbostyril 981. 

— ekgonidin s. Tropan-carbonsiure-(2). 

— fluoransdure 769. 

— hydrastinin 1033. 

— kaffursdure 475. 

— kotarnin 1037. 

Hydronblau 338, 1506. 


_| Hydro-resorufin 1476. 


— scopolin 1070. 

— tropidin 1064. 

Hydroxonsaéure 461. 

Hydroxy-kaffein 1318. 

Hydroxyl-Gruppe, Verhalten in Fiinfringen 
691; in Sechsringen 1557. 

O- Hydroxylaminobenzoesiiure- anhydrid 
519. 

Hydurilsiure 1226. 

Hydurinphosphorsadure 4257 

Hygrin 185, 199. 

— sdure 199. 

Hyoscyamin 1066. 

Hypaphorin 277. 

Hypnal 391. 

Hypokaffein 497, 498. 

— -Abbau 497, 1324. 

Hypoxanthin, Namen und Formeln 1252; 
Kigenschaften 1267; Struktur 1264. 


-idin (Endung) 33. 

Imesatin 263. 

Imidazol 442; s. auch Glyoxalin. 

— -Kérper, Geschichte 438; Bezitferung 


101 


“a 


1602 


Regrster. 


439; Struktur 441; Desmotropie 442; 
einkernige 438; mebrkernige nichtkon- 
denricee ATT; mehrkernige kondensierte 


Imidezolaldehya 453. 

— -carbonsiure-(4) 468. 

— -dicarbonsiure-(4.5) 468. 
Imidazolidin 448. 
Imidazolin-Korper 447. 
«-Imidazolon 455., 

u- — 454. 
Imidazolo-pyridine 1052. 

— -pyrimidin s. Purin. 
Imidazol-tetrahydrid 448. 
Imidazolyl-(4)-acetaldehyd 453 Anm. 6. 
$-|— -(4)]-acrylsiure 473. 
B-[— -(4)]-athylalkohol 453. 
B[— -(4)|-déthylamin 451. 
6-[— -(4)|-alanin s. Histidin. 
— -(4)-carbinol 453 Anine 3. 
— -(4)-essigsiure 469. 

y- — -mercaptan 466. 

|— -(4)-methyl]-amin 451. 
p-[— -(4)]-propionsdure 469. 
»lmidothicdiphenylimid“ 1494. 
Imino-allantoin 465. 


2- — -4.5-benzo-metoxazin-dihydrid 1462. 

1.4- — -cycloheptan s. Nortropan. 

1.5- — -cyclooctan s. Granatanin. 

— -diacetimid -1365. 

o- — -dibenzyl 1564. 

2- — -4,6-dioxo-pyrimidin-hexahydrid 1212. 

4- — -2.6- — — — 1212. Z 

§- — -2:4- — — — 1211. 

3- — -imidazol-tetrahydrid 464. 

u- — -indolin 241. 

5- — -2-mercapto-thio-[bd, |-diazol -dihy- 
drid-(4.5) 662. 

4- — -5-oximino-2.6-dioxo--pyrimidin-hexa- 
hydrid 1220. 

2- — -4-oxo-oxazolidin 523. 

2- — -6- — -purin-tetrahydrid (1.2.3.6) 
8. Guanin 

2- — -4- — -pyrimidin-tetrahydrid 1211. 

4- — -2- — — — gs. Cytosin. 


— -phenylimino-disulfazolidin 650. 
6- — -purin-dihydrid-(1.6) s. Adenin. 


2- — — -tetrahydrid-(t.2.3.6) 1337. 
— pyrin 402. 

— — -Korper 401. 

y- — -thiazolin 539. 

2- — -thiobiazolin 660. 


— -thio-disulfazolidin 651. 

3- — -thionaphthen-2.3-dihydrid 137. 

3- — — -2.3- — -carbonsiiure-(2) 139. 

5- — -2.4.6-trioxo-pyrimidin-hexahydrid 
1215. 

Immedial-gelb 1507. 

— reinblau 1506. 

— schwarz 1507. 

in (Endung) 33, 

Indanthren 1441. 


Indanthren-blau GC 1448. 

— — GCD 1443. 

— — RS 1442. 

-dihydrid 1443. 

dunkelblau BT 1135. 

gelb GN 781. 

— R 1140. 

goldorange GN 781. 

rot BN extra 1137. 

-sulfonsiuren 1443 Anm. 1. 

-tetrahydrid 1444. 

violett RN extra 1139. 

Indazin 1414. | 

Indazol, Struktur 422; 
Eigenschaften 428. 

— -3-diazohydroxyd 433. 

Indazolon 435. 

Indazol-tetrahydrid-(4.5.6.7) 431. 

—. -triazolene 433. 

Inden-indol-indigo 321 Anm 2. 

Py-Indeno-chinolin 1127. 

Ba- — — 1127. 

— pyrazol 436, 

Indiazen 422. 

Indiazon 434. 

Indican des Harns 247. 

— der Pflanzen 249, 287. 

Indigblau 280; Geschichte 281; Konstitu- 
tion 284; Gewinnung des natiirlichen — 
287; Gewinnung des synthetischen — 
288: Eigenschaften 296; _Verwendung 
299; Wertbestimmung 301; Statistisches 
301; als Zweikernchinon 315. 

Indigo s. Indigblau. 

— (Klassenbezeichnung) 286. 

— 8 297. > 

— -Farbstoffe, Nomenklatur und -Beziffe- 
rung 316. 

— -bis-arylimide 303%. 

braun 287. 

-dianil 304. 

-diimid 3803. 

-dioxim 304. 

gelb 3G ciba 302. 

Indigoide Verbindungen (Definition) 141, 
314, 316; Bildungsweisen 317. 

Indigo-imid 303. 

— karmin 313. 

— leim 287. 

— -oxim 304. 

Indigotin s. Indigblau. 

— -5,5’-disulfonsiure $13. 

Indig-purpurin 319. \ 

— weiB 804. 

Indileucin 321. 

Indimulsin 249. 

Indirubin 287, 319. 

Indischgelb 763. 


Bezifferungs 428; 


| Indogen-(Radikal) 286. 


Indogenide 96, 332. 
Indoinblau 1410. 


ee 
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Indol 213, 220, 229*; 
225; Polymere ‘224. 

— -Korper, Geschichte 213; Nomenklatur 
220; Bezifferung 213, 290: Synthese 
215; Desmotropie 217; ’Alkylierung 218; 
Ring- Veriinderungen 219. 

— -aceanthren-indigo 321 Anm, 2. 

-S-aldehyd 251. 

-anthracen-indigo 321 Anum, 2. 


Farben-Reaktionen 


— -(2’)- — -(9)-indolignon 3°2 Anm. 1. 
She oe -carbonsiure Q11. 

— -3- — 272. 

ao -N- a 227. 

— a- — -anhydrid 272. 


-cumaron-indigo 322 Anm. 2. 
-dibydrid-(2.3) s. Indolin. 
We = — 1563. 
{ndolenin 217. 
Indol-essigsiure-(3) 273. 
Indoliden-(Radikal) 220. 
[ndolignone 316, 322. 
Indolin 229*, 237. 
— -Ko6rper, Bildung 219; Verhalten 236. 
— -a,a-dicarbonsiure, Derivate 271 Anm5. 
a-Indolinon s. Oxindol. 
Indol -(2’)-[3- methy]- 1-pheny]-pyrazol-(4)|- 
indigo 420. 
— -naphthalin-indigo 321 Arn. 2. 
— -natrium 225. 
Indolo-anthron 343. 
— -chinolin s. Chindolin. 
Indolon-oxim 240. 
Indol-(2)-[1-oxy-isochinolin-(3)]-indigo 1042 
Anm. 1. 
— -(2/)-[3- — 

322. 
— -propionsiiure-(3) 273. 
— -selenonaphthen- indigo 322 Anm. 3. 
— -(3’)-thionaphthen-(2)-indigo 322. 
a-Indolyl-(Radikal) 220. 
— -(Radikal) 220. 

y- — -(Radikal) 220. 
a8. —]- ev aleouO 250. 
|3- —]-essigsiiure 272, 273. 
Indolyliden-(Radikal) 220. 
Indolyl-magnesiumjodid 243. 
[-6- — -milchsiiure 279. 
8-[3- — ]-propionsaéure 272, 
u- — urethan 242. 
Indophenazin 1453 Anm. 1. 
Indophenin 267. 
— -Reaktion 117. 
Indoxanthinsiiure 279. 
Indoxazen 512, 513. 
‘Indoxyl 244. 
— -a-aldehyd 251. 
-a-carbonsiure gs, Indoxylsiéure. 
-glykuronsiiure 249. 
rot 321. 
sdure 277. 
— -ithylester 279. 
schwefelsiiure 248. 


naphthalin]-(1)-indolignon 


973. 


Indulin, spritléslich 1416. 

— wasserloslich 1416. 

— base 1416. 

— -Farbstoffe 1388, 1411. 

+ -seharlach 1430. 

— -Schmelze 1411. 

Indyl-(Radikal) 220 Anm. 1. 

Ingrainfarben 557. 

a-Irazol 1010. 

Trisviolett 1409. 

Isatin, Name 253; 

Tautomerie 260. 
--anil 264, 

iat ai O05, 

-chlorid 253. 

-dianil 265. 

-leuko-«-anil 265. 

nS EY, RES 

-osazon 265. 

-¢-oxim 266. 

-p- — 266. 

-«-phenylhydrazon 265. 

-3- — 265. 

sdiure 258. 

-semicarbazon 265 Anm. 2. 

Isatogensiureester, 279. 

Isatosiure 260, 1462. 

— anhydrid 1462, 

Isatoxim 266. 

Isatyd 259. 

Isazole (Definition) 353. 

Isindazol 423. 

Iso-adenin’ 1327. 

— amarin 483. 

— antipyrin 419. 

— apokaffein 1293 Anm. 7 

— barbitursiiure 1194. 

— — -2.5-diimid 1214. 

— — -4,5-diimid 1214, 

— — -2-imid 1211 Anm. 6. 

— — -5+ — 1211. 

3-Isobutyl-2.5-dioxo-piperazin 1364. 

Isocarbostyril 1026. 

— -carbonsdure-(3) 1040. 

a (4). 1040: 

Isochinaldinsiiure 1039. 

Isochinolin 912, 1018, 1545*. 

— -Kérper 1014; Konstitution 1917; Be- 
zifferung 1017. 

— -carbonsdure-(1) 1039. 

— — -(5 oder 8) 1039 Anm. 6, 

— -dicyanid 1020. 

Isochinoliniumverbindungen 1021. 

Isochinolin-jodmethylat 1022. 

— rot 1020. 

— -sulfonsiiure 1026. 

— -tetrahydrid-(1.2.3.4.) 1028, 1547* 

— — -(1.2.3.4)-N-oxyd 1024. 

Isochinolon 1027. 

Isochinophthalon 1011. 

Isochino-8-pyridin 1114. 

Tsochroman ‘725. 


Eigenschaften 257; 
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Iso-cinchomeronsiiure 866*, 875. 
corydin 1130 Anm. 2. 
cumaran s. Phthalan. 
cumaranon s. 2-Oxo-cuimaran. 
cumarin 728. 

cumaron 103. 

cyanine 1000. 

eytosin 4211. 
dehydracetsiure 714. 
dialursiure 1206. 
diazo-methan 40. 

— — -tetrazol 678. 
fulminurséure 629. 

— hamopyrrol 169, 170. 

— harnsiure 1197, 1315; 5-Alkoxy-Deri- 
vate 1322. 

hydantoin 523. 

indigotin 319. 

indogenide 332. 

indol 345, 1368. 

— -dibydrid 345. 

— — -nitrosamin 345. 
indolin 345. 

indolinon 346. 

kairolin 1024. 

leucinimid 1363 Anm. 2. 
maltol 712. 

narkotin 1046. 

nicotinsiiure 866*, 871. 

— -hexahydrid 891 Anm. 2. 
— -methylbetain 871. 
Isonitroso- s. a. Oximino- 

— -barbitursiiure s. Violursiiure. 


Bt ate eat 


— -cumaranon s. 2.3-Dioxo-cumaran-2- 
oxim. 

3- — -indiazen 485. 

3- — -indolenin 240. 


— -indoxyl 266. 

{— malonyl]-guavidin 1220 Aum. 2. 

— -oxindol 266. 

B- — -y-oxo-carbostyril-dihydrid 974. 

2- — -3- — -indolin 266 

3- — -2- — — 266. 

6- — -y-oxy-isoxazolon-imid 505. 

— -pseudo-thiohydantoin 546. 

— -pyrazolon 404 Anm. 3. 

— -pyromekonsiaure 711.. 

— -sulfazon 1490. 

,l80-oxy-tetrazol 672. 

— phenosafranine 1410. 

— phonopyrrolearbonsiure 193. 

2-Isopropyl-chinoxalin 1377 Anm. 6. 

2- — — -tetrahydrid-(1.2.3.4) 1877 An- 
merkung. 6. 

Isopropyliden - bis- [3-methy1-1-phenyl-pyr- 
azolon-(5)] 421. 

3-Isopropy] -6-sek.-butyl-2.5- dioxo - piper- 
azin 1364. 

Iso-puron 1801, 

— pyrophthalon 911 Anm, 5. 

— rhamnetin 1751. 

— rosindon 1434, 


Iso-rosindulin, gewdhnliches 1480. 
— — -Farbstoffe 1429. 

— safraninon 1420 Anm. 5. 

— selenazol-KG6rper 534 Anm. 1. 
— thiazol-K6rper 533. 

— thiohydantoin 542, 544. 

— triazoxol 1548. 

— xanthin 1340. 

Isoxazol 503. 


yr, 


— -Kérper, Konstitution, Bezifferung 501; 


einkernige 500; mehrkernige nichtkon- 
densierte 508; mehrkernige konden- 
sierte 512. 

Isoxazoline 501. 

Isoxazolone 502. 

Isoxazolon-§-carbousiureithylester 507. 

Isoxazolo-pyridine 1052. 

Isoxime 41. 

Isozuckersiiure 72. 


Jod als Hetero-Atom 5, 348, 1143. 
9- — -acridin 1090. 

— -chinoline 954 Anm. 

Pr- — -indol 240. 

— -isochinolin 1026. 
JoJochinoline 954 Anum. 

Jodol s. Tetrajodpyrrol. 
Jodoso-chinoline 954 Anm. 

— -siuren 353. 

4-Jod-pyrazol 369. 


a- — -pyridin 833. 

-_— bike Anm., 1. 

2- — -thiophen 120, 121*: 
8- — -1.2.4-triazol 599. 
Julol 1118. 


Julolidin 1118, 


Kimpferid 748. 

Kampferol 745*. 748. 

— -4’-methylaither 748. 

Kaffeidin 1294. 

— -carbonsiure 1294. 

Kaffein, Namen und Formeln 1253; Struk- 
tur 1278; Vorkommen 1291; Bildung 
1292; Eigenechaften 1293; Spaltungen 
1294; Entmethylierung 1281; Physio- 
logische Wirkung 1295; Bestimmung 
1296; Salze 1295. 

— -8-carbonsiure 1339, 

—-jodithylat 1297 Anm. 1. 

— -jodmethylat 1297, 

Kaffolid 474. 

— -Abbau 474, 1324. 

— -Korper 474, 532. 

Kaffolin 462. 

Kaffursiiure 475. 

Kairin 977. 

Kairolin 946; Nitrierung 958 Anm. 8. 

— -N-oxyd 947. 

Katigen-indigo 1506. 

— schwarz 1507, 
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Kexuttés Benzolformel 12, 24. 

Kern-Homologie 9. 

Keto- s. a. Oxo- 

y- — -carbostyril-dibydrid 974, 
y- — -chinaldin-dihydrid 973. 

3- — -cumaran s. Cumaranon. 


»— dihydrobenzoparathiazin“ 1489. 


3- — -furan-tetrahydrid 64. 
8- — indolenin 253. 
— piperazine 1856. 


3- — -thionaphthen-2.3-dihydrid s. 3-Oxy- 


thionaphthen. 
Keturete 44. 
Kworrs Pyrazol-Reaktion 358. 
Kollidin 802, 808. 
p- — 809. 
— -dicarbonsaure 880. 
— -dihydrid 810. 
— — -dicarbonsdureester 889. 
Komansiure 716. 
Komenaminsiure 883. 
Komensiaure 718. 


Kondensierte Verbindungen, Kernbin- 


dung 24. 
Kopellidin 814, 828. 
Kotargit 1036. 
Kotarnin 1028, 1035, 1116. 
— -cyanid 1041. 
Kreatinin 465. 
Kryogenbraun 1507. 
— reinblau 1506. 
Kryptopyrrol 169, 170: 
Kiipe 299. 
Kiipenfarbstoffe (Definition) 299. 
Kyanithin 1180. 
Kyanalkine 1178. 
Kyanidin 1519. 
Kyanmethathin 1179. 
Kyanmethin 1179. 
Kyanpropin 1180. 
Kyaphenin 1519. 
— -N,N’,N”-trioxyd 1519. 
Kynurensaure 992. 
Kynurin 969. 


Lactame 41, 56. 
Lactimid 1362. 
Lactimone 527 Anm. 1. 


- Lacto-isocitronensiure 73. 


Lactone 41, 56. 
a-Lactyl-harnstoff 458. 

p- — — 1193. 

Larixinsiure 712. 
Lavunenuemersche Reaktion 118. 
Laudanosin 1044. 

Laurasche Reaktion 1495. 


_Lavtasches Violett 1495. 


Lepiden 78. 


Lepidin 931, 937, 938°. 


Lepidon s..« Oxy-lepidin. 
Leucinimid 1363. 
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d-eucyl-d-leucin-Anhydrid 1364. 
d- — -l- — — 1364, ‘ 

l- — -l- — — 1363. 

Leukol 912, 921. 
Leuko-methylenblau 1499. 

— oxindirubin 99 Aum. 1. 

— pyronin 754. 


Lrezermannsche Thiophen-Reaktion 118. 


Lignone 816. 
Linpyers Benzolmodell 16. 


— Modell des Cyclo-octatetraens 16. 


Lineare Anellierung 25. 


Léslichkeit, EinfluB der Hetero-Glieder 


687, 1550. 
Loiponsdure 891, 
Lophin 479. 
Loretin 972. 
Lotoflavin 744*, 748. 
Luminal 1229. 
Lupetidin (Bezeichnung) 814. 
Lupetidine 828 Anm. 1. 
Luteolin 744*, 748. 
— -4’-methylather 748. 
hutidin (Name) 802. 
a,a’- — 808. 
«,7- — 807. 
— -6,f'-dicarbonsiure 879. 
— -dihydrid-dicarbonsdureester 888. 
— siure 866*, 874. 
Lutidon 845. 
Lycetol 1355. 
Lysidin 448. 
Lysinanhydrid 1363 Anm. 2. 


Mlagdalarot 1438. 
Malachitgriin 1503. 
Malein-hydrazid 1160. 

— imid 187. 

— siure-anhydrid 65. 
Malon-e-naphthil 42. 
Malonyl-guanidin 1212. 

— -harnstoff s. Barbitursiiure. 
— -thioharnstoff 1223. 

Maltol 712. 

Malyl-ureidsdiure 474. 
Mandelsiure-pseudotropein 1068. 
Mannozuckersiuredilacton 108. 


Marckwatps Interpretation der Konstitu- 
tion mehrkerniger kondensierter Ver- 


bindungen 24. 
Mauve 1414. 
Mauvein 1414. 
Medinal 1199. 
Mekonsiure 714, 717. 
Melamin 1523. 
Melanurenséiure 1524. 
Meldolablau 1481. 
Melubrin 395. 
2-Mercapto-benzimidazol 495, 
2- — -4.5-benzo-metuthiazin 1488, 
2- — -4.5- — -metoxazin 1468. 


Register. 
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2-Mercapto-benzothiazol 553%. 

2- — -benzoxazol 531. 

u- — -hystidin-methylbetain 476. 

8- — -kaffein 1338. 

{y- — -propyl]-phthalamidsaéure-Anhydrid 
1574. 

5- — -tetrazol 680. 

2- — -thiazolin 541. 

2- — — -S-methylather 541. 

3- — -1.2.4.-triazol 611. 


merichinoid (Definition) 1492. 

Merochinen 897. 

—, inneres Amidoxim des — s. 
«’-oximino-chiauclidin. 

Mesitenlacton 697. 

meso- (Prifix) 353. 

Mesoxalyl-guanidin 1215 Anm. 6. 

— -harnstoff.s. Alloxan. 

Metafulminursdure 505. 

Metanicotin 837. 

— -dihydrid 837. 

— -oktahydrid 838. 

Metathiazin-Kérper 1486. 

— -dihydrid 1486. * 

Metatriazol-K6rper 559 Anm. 3. 

Meth... 8. auch Alk... 

Metheny]-[8-amino-a-naphthol] 532 

— -[a- — -8- —] 532. 

— — phenol 527. 

— -[o-aminophenyl-benzimidazol| 1342. 

— -o-aminothiophenol 551. 

— -bis-[3-methyl-1-phenyl-pyrazolon-(5)} 
420 

— Ee icaseneanth 492. 


3-Vinyl- 


N- — -tris-chinoliniumjodid 931 

6-Methoxy-benzo-thig-{a b|-diazol 655 An- 
merkung 3. 

2- — -chinazolin 1238. 

4- — — 1238. 

6- — -chinolin 971 

6- — — -jodmethylat 971 Anm. 2. 

6- — — -tetrahydrid-(1.2.3.4) 977. 

7- — -chromanon 731 Anm. 1 

7- — -chromon-essigsdure-(3) 733. 

p- — -cinchoninsaure s. Chininsiiure. 

N- — -isatin 262. 

p- — -lepidin 973. 

8- — -6.7-methylendioxy -isochinolin - jod- 


methylat 1038. 

6- — -ang.-naphthophenazin 1433. 

5- — -pseudoharnsiure 1218. 

y- — -pyridin 845. 

2-[p- — -styryl]-6-mnethoxy-y-pyron 723. 

Methronsiure 74. 

Methyl Gruppen, Kondensationsfihigkeit 
bei Pyridin-Homologen 804; allgemein 
in Sechsringen 1557. 


1- — -2-acetonyl-pyrrolidin 185. 
5- — -4-aceto-1-phenyl-pyrazol 378. 
2- — -3-acetyl-7-acetoxy-chromon 732. 


6- — -3- — -2.4-dioxo-a- pyran-dihydrid- 


5- -Methyl- -4-acetyl-furo-[a b]-diazol 625. 
6- — -3- — -2-oxo-y-pyrondihydrid-oarbon- 
siiure-(5) 719. 


5- — -8- — -1-phenyl-1.2.4-triazol 611. 

4- — -5- — -pyrazol-carbonsiéure-(8) 411. 

4- — -5- — apeasiolile dicarbonsaure-(3.5) 
411. 

5 -4- — -thio-[a b|-diazol 654. 

|- — -4- -— -2.3.5-trioxo-pyrrolidin 138 
Anm. 1. 

N- — -acridan 1088. 

9- — -acridin 1087. 


|- — — -dihydrid-(9.10) 1088. 
\- — -acridiniumjodid 1087. 


N- — -acridon 1094. 

4- — -6-ithoxy-morpholin 1467 Anm. 6. 
3- — -2-ithyl-chinolin 940. 

2- — -1- — -4-chlor-imidazol 449. 

2- — -5- — -dioxy-piperidin 849 

2- — -1- — -imidazol 447. 

2- — -5- — -piperidin s. Kopellidin. | 
2- — -5- — -pyridin 808 

4- — -3- — — s. 6-Kollidin 

2- — -5- — — -tetrahydrid 810. 

3- — -4- — -pyrrol s. Hamopyrrol a. 


N-— -alloxan 1203. 
— -alloxantin 1205 Anm. 2. 
{[— aminoithyl]-benzaldehyd 1035. 


6- — -2-[p-amino-benzeny]]-benzothiazol 
556. 

2- — -3- — -chinazolon-(4) 1240. 

2- — -3- — -chinolin 961 Anm. 1. 

2-— -3- — -6-dimethylamino-phenazin 1402. 

Q- — -8- —<-indol -242. 

2- — -1- — -indolin 238. 

3- — -5 — -isoxazol 505. 

2- — -6- — -ang.-naphthophenazin 1428. 

7- — -2- — -6-oxy-purin s. Epiguanin. 

6- — -4- —- -2- — -1.3.5-triazin 1524. 

7- — -2- — -purin 1327 Anm. 2. 

7- — -8- — — 1327 Anm. 2. 

4- — -2- — -thiazol 539. 

4- — -2- -- — -carbonsiure-(5) 547. 

5- — -2- — -thiazolin 540. 

5- — -1- — -1.2.3-triazol 566. 

5-'— -3- — -1.914- —-599, 


-anthranil 517. 
-azimidol-carbonsiure-(2) 578. 
-.— -benzazimid 1511. 


N- — -benzimidazol 492. 

2- — — 493*. 

4- —-— 493*. 

5- — — 493%. 

«- — -f,y-benzisoxazol 517. 

2- — 3-benzolazo-indol 248. 

y- — -8- — -a-oxy-isoxazol 506. 
2- — -4.5-benzo-metoxazin 1461. 
2- — -5.6- — — 1458. 

5--— benzo-piaselenol 657. 

2- —- -benzopyroxonium-Salze 726. 
1- — -5.6-benzo-tetrazin-dihydrid 1581. 
2- — -benzothiazol 558*. 


Register. 
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6-Methyl-benzothiazol 553*. 

_1- — -benzotriazol 585. g 

5- — — 585. 

2- —- -benzoxazol 529. 

6- — -1-benzoyl]-3.5-dioxy- 1.2.4-triazin-di- 
hydrid 1514. 

5- —— -4- — -furo-[a }]-diazol 625. 

10- — -9-benzyliden-acridan 1104. 

2- — -1- benzyl -isochinolin-tetrahydrid- 
(1.2.3.4) 1045. 

5- — -brenzschleimsiure 71. 


5- — -4- carbiéthoxy- dpyrrele (2)-indol-(2’)- 
indigo] 322 Anm. 2 
N- — -carbazol 338. 


y- — -carbostyril s. «-Oxy-lepidin. 
[4- — -3-earboxy-furyl -(2)]- -essigsdure 74, 
[5- — -4- — — -(2)]-essigsiiure 74. 


— -chinaldine 938*. 
.V- — -chinaldin-dihydrid 941; dimeres 942. 


2- — -chinazolin 1236: 

2- — -chinolin s. Chinaldin. 
3- — — 937,938". 

4- — — s. Lepidin. 

5- — — 938%. 

6- — — 938". 

T- — — 938*. 

8- — — 938%. 

2- — — -carbonsidure-(4) 990. 
ae ee (4) 990. - 

6- — — -dekahydrid 950. 
‘N- — -chinoliniumjodid 980. 
2- — -chinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4) 948. 
N- — — — s. Kairolin. 


N- — -«-chinolon 979. 

N- — -y- — 980. 

2- -chinolyl-(6)-arsinsdéure 963. 
— -y- — -keton 982. 


2- — -chinoxalin 1376. 

6- — — 1376. 

6- — -chromanon 730. 

“- — -cinchoninsiure 990. 
b- — — 990. 

2- — -conidin 1054. 

6- — cumarilsdure 99. 

— -«-cumaronyl-keton 93. 
10- — -9-cyan-acridan 1098. 


— -dehydrohexon 696. 

— -carbonsdure 714. 

— 2.6-diithyl-4-amino-pyrimidin 1180. 
5- — 2.6- — -4-oxy-pyrimidin 1186. 


10- — -3.6-diamino- E Mdralaniehlovia 1091. 


H< 


2- — -3.6- — -phenazin 1461. 

6- — -2.4- — 1.3.5-triazin 1522. > 

2- — -3-diazo-indol 243. 

6- — -2.3-dichlor-chinoxalin 1378 Anm. 1. 
N- — -a,8- — -indol 240. 

7- — -2.6- —.-purin 1257. 

4- — -2.6- — -pyrimidin 1177. 


— -diketo-lilolidin 1118. 

N- — -6.7-dimethoxy-isochinolin 1038. 

N- — -%-dimethylamino - phenazoxiin- 
methylnitrat 1475. 


Methyl-[8, -dimethyl-u-indolenyl]-ketoxim 
252. 


N- — -«’,y-dimethyl-o-pyridon 854. 


t- — -6,8-dinitro-2-oxy-chinolin-dihydrid- 
(1.2) 976. 

3- — -dioxindol 270. 

y- — -«,B-dioxo-isoxazolin-B-oxim 506. 

y- — -a,f- — — -B-phenylhydrazon 506. 

See a -piperazin 1364. 

1- — -2.6- — -purin-tetrahydrid-(1.2.3.6) 
8. fee -xanthin. 

7- — -2.6- — — — - (1.2.3.6) s. Hetero- 
xanthin. 

2- — -3.4- — -pyran- py bles 712. 

6- — -2.4- — — — 710 

5- — -2.4- — -pyrimidin- tetrahydrid s. 
Thymin. 

-| 6- — -2.4- — — — 1191. 

— -2.4- — -thiazolidin 542. 

6- — 2.4- — -5,.5.6-trioxy-pyrimidin-hexa- 
hydrid 1206. 

6- — -2.3-dioxy-chinoxalin 1379 Anm. 2. 

4- — -5,1- — -flavoxoniumcehlorid 736. 

7- — -2.6- — -purin s. Heteroxanthin. 

4- — -2.6- — Pee 846., 

5- — -2.4- — -pyrimidin 8. Thymin. 

6- — -2.4- — — 1191. 

6- — -2.4- — -1.3.5-triazin 1523. 

6- — -3.5- — -1.24- — -dihydrid 1514: 

N- — -diphenylamin-sulfon 1493. 

S- — — -sulfoniumjodid 1492. 

2- — -6.6-diphenyl-4.5-benzo-metoxazin, 
coe 1461 Anm. 1. 
- — -2.3- — -chinoxalin-dihydrid-(1.2) 
> 1584 Anm. 1. 

3- — -1.2- — -hydrazomethylen 40. 

2- — -4.6- — 1.3.5-triazin 1520. 

— — tricyanid 1520. 

N- — -dipicolinséiure-hexahydrid 892. 

ees -ithylen-dioxyd 351. 

azur 1498. * 
— -bis-antipyrin 421. 
N- — — -chinoliniumjodid 931, 


— -hydrokotarnin 1043. 

— -pyrazol 420 Anm. 4. 

— -pyrazolon 420 Anm. 4. 

blau 1496 : 

-cumaran, Halogen-Derivate 90 Aum. 4, 


2- — -3.3-dimethyl-indolin 235. 

1- — -3.8- — -phthalan 102. 

6-[— -3.4-dioxyphenyl]-cumalin. 720. 

o0,0’- — -diphenylather s. Xanthen. 

2- —-- 1.3 - diphenyl -4.5-dioxo -imidazol- 
tetrahydrid 462. 

0,0'- — -diphenylsulfid 778. 


— -diphenylsulfon 779. 
-diphenylsulfoxyd 778. 
N- — -dipiperidin 824. 
— griin 1500. 

-indigo 301 Anm. 6. 
u“- — -indolin 239.: 
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2-Methylen-3-methyl-1-pheny] -chinoxalin- 
ee 1377. 
N,N’- — -oxamid 462. 

— -pentamethylpyrrolin 167. 

5- — -pyrimidinhexahy drid-dicarbonsaure- 
(4.6) 1224 Anm, 2. 

— rot 652. 

2- — -1,3.8-trimethyl-indolin 235. 

— violett 1409, 1501. 

— -0- xylylendiamin, Diaryl-Derivate 1565. 

2-Methy1-5-formyl-furan s. Methylfurfurol. 


2- — -furan 50. 

«’- — — -o-carbonsaiure 71. 

u--— — -§- — 12 Anm. 2. 

— -furazan-carbonsiure 629. 

— -furfurol 6t. 

5- — -furo-[a b]-diazol-carbonsaure-4-athyl- 
ester 625. 


— -furoxan-carbonsdure 637. 


— -a-furyl-keton 64. 

1- — -glyoxalin 445. 

N- — -granatanin 1077. 

iV- — -granatenin 1078. 

N- — -granatolin 1078. 

‘N- — -granatonin 1078. 

N- — -granatsdure 898. 

7- — -guanin s. Epiguanin. 

1- — -harnsidure 1316. 

3- — — 1317. 

T- — — 1817. 

9- — — 1317. 

g-.-— — 1317. 

Ridin 1ST, 

y- — — 181T. 

o- — — 1817. 

¢ — — 1317. 

2- — -hexamethylenimin 1562. 

1- — -hydantoin 457. 

3- — — 457. 

5- — — 458. 

1- — -imidazol 445. 

2- — — 446. 

4- — — 446. 

5- — — carbonsiure-(4) 468 Anm. 2. 

2- — -imidazol-dihydrid-(4.5) 448. 

2- — -6-imino-naphthophenazin-dihydrid 
1428. 

5- — -2- — -oxazolidin 523. 

T- — -2- — -6- 0xo- purin- tetrahydrid- 


(1.2.3. ~ 8. y deeaeke 


- — -2- — -4-— - pyrimidin-tetrahydrid 
ait 

5- — -2- — -thiazolidin 540, 

2- — -indazol 429. 

3- — — 431. 

5--— — 4381. 

T- — — 431. 

N- — -indigotin 302. 

1- — -indol 226, 228, 229*. 

3- — — 229*, 231. 

5- — — 229", 

2- — — -8-aldehyd 251. 


1-Methyl-indol-dihydrid-(2.8) 238. 

2- — — — - (2.3) 8. 2-Methyl-indolin. 

5-[u- — -6- indoliden]- 1-(a-methy]-6-indo- 
lyl|-piperylen 331. 


1- — -indolin 238. 

2- — — 238, 229%. 

3- — — 229%, 

{a- — -8 indolyl]-arsinsiure 243. 


[a- — -8- —]-glyoxylsiure 279. 
— -§- — -keton 252. 
O- — -isatin 262. 


N- — — 261. 

— -isatoid 262. 

7- — -isoadenin 1327 Aum, 2. 
N- — -isocarbostyril 1038. 
1-.— -isochinolin 1022. 

8- — — 1022. 

4- — — 1022. 

Bx- — — 1022 Anm. 4. 

1- — — -dihydrid-(3.4) 1023. 


2- — -isochinoliniumchlorid-dihydrid 1035. 


1- — -isochinoliniumjodid 1022. 
1- — -isochinolin-tetrahydrid 1024. 
3- — — — 1023 Anm. 4. 

1- — -isochinolon 1038. 

— -isochinolyl-(1)-keton 1039. 

6- — -isocytosin 1211. 

1- — -isoindol 345 Anm. 1. 

2- — -3-isonitroso-indolenin 241. 
O- — -isoparabansaure 464. 

— -isopelletierin 861. 

a- — -isoxazol 503. 

y- — — 503. 

u- — — -y-carbonsiiure 507. 

y- — -isoxazolon 504. 

y- — — -imid 505. 


i ketol 230. 

N- — -y-lutidun 855. 

2-[— mercapto]-pyrimidin 1221. 

4- — -2-mexrcapto-thiazol 540 Anm. 2. 

.V- — -8-methoxy -chinolin- tetrahydrid- 
(1.2.3.4) 977. : 

2- — -8- — -6.1-methylendioxy-isochino- 
lin-tetr irs re (1.2.3.4) 1037. 

8 


-—-—-—- carbonsiure-(1)- 
nitril et: 


— -p-methoxyphenyl-furoxan 636. 


2- — -6.7-methylendioxy-isochinolintetra- 
hydrid 1034. 

4.5- — -methylol-imidazol 453. 

5- — -6- — -uracil 1207. 

6- — -5- — — 1207. 


— -[N- aL -o-pipecolyl]-keton 861 
Anm. 3 


os [N- — -f-piperidy}]-carbinol 852. 


— -[N- — -6- —}-keton 861. 

N- — -morpholin 1467. 

N--— -a-morpholon 1468. 

N- — -naphthophenazon 1433. 

N- — -naphthophenoxazim-(8)- ehlorme- 


thylat-(3) 1481. 


-_ 


= 
a 


iain! 


a 


a 
g 
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_1-Methyl-5-nitro-2-athoxy-3-brom-chinolin- | 1-Methy]-6-oxy-chinoliniumhydroxyd 971. 


dihydrid-(1.2) 976. 


— — -furoxan 635. A 

2- — -3- — -indol 241. 

y- — -B- — -isoxazolon 506. 

1- — -5- — -2-oxy-3-brom-chinolin-di- 
wie -(1.2) 976. 

2- — -4- — - 1- — -indol 241 Anm. 3. 

3- — at p- — -pheny]l]-4-nitro-pyrazo- 
lon-(5) 393. 

2-.— -Bx-nitroso-indolin 241. 

5- — -1- — -pyrazolidon-(3) 404. 

6- — -5-nitro-uracil 1192. 

Methylol-carbazol 338 Anm. 7, 

4- — -2.6-dioxy-pyridin 851. 

a’- — -furan-c-carbonsiure 71. 

7- — -harnsdure 1322. 

4- — -imidazol 453 Anm. 3. 

5- — -2-mercapto-oxazolin 523. 

4- — -2-phenyl-1.2.3-triazol 571. 

2- — -pyridin 851. 

C- — -thymin 1207. 

2- — -tropan 1070 Anm. 2. 

2-Methyl-oxazol-dihydrid-(4.5) 521. 

2-.— -oxazolidin 521. 

3- — — 522. 

2- — -oxazolin 521. 

y- — anne isoxazolon 506. 

6- — -2- — - 4-oxo-pyrimidin-tetrahydrid 
1218 Gee 3. 

1- — -oxindol 255. 

3- — — 256. 


N- — -oxo-benzothiazolin 554 Anm, 1. 


2- — -4- — -chinazolin-dihydrid-(3.4) 1239. 


GER ae peat (3.4) 1239. 

1- — -2- — -chinolin-dihydrid-(1.2) 979. 
2 Bee (1.4) 980. 

6- — -4- — -chroman 730. 

2- — -1- — -6.1-dimethoxy-isochinolin- 


dihydrid-(1.2) 1038. 


2- — -1- — -isochinolin-dihydrid-(1.2) 1038. 


3- — -5- — -isoxazolin 504. 
4- — -2- — -morpholin 1468. 
1- — -6- — --2-oxy-purin-dihydrid-(1.6) s. 


1-Methyl-xanthin. 
6- — -8- —. -pyridazin-tetrahydrid-(2.3. 
4.5) s. 6-Methyl-pyridazinon-(3). 


1- — -2- — -pyridin-dihydrid-(1.2) 854. 

Peel oe a (1.4) 854. 

4- — -2- — -pyrimidin-hexahydrid 1186. 

2- — -5- — -pyrrolidin 187. 

2- — -5- — -d4?-pyrrolin-carbonsaure-(3)- 
ithylester 195. 

5- — -3- — -pyrrolin-carbonsiure - (4)- 
erates 194. 

4- — -2- — - thiazolin 541. 

9- — - oxy-acridin-tetrahydrid-(5.6.7.8) 
1092. : 

2-.— -3-o-oxybenzal-indolenin 332. 

2- — -4-oxy-chinazolin 1239. 

2- — -4- — -chinolin 973. 


4- — -2- — — gs, a-Oxy-lepidin. 
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1- — -8- — -chinolin-tetrahy drid-(1.2.3.4) 
ps 

2- — -1l- — - 6.7-dimethoxy-isochinolin- 
tetr shyatid -(1.2.3.4) 1034. 

9- — -6- —- fluoron 757, 758. 

o- — -o- — -furan- tetrahydrid 54 Anin. 4. 

2- — -1- — -isochinolin-tetrahydrid-(1.2. 
3.4) 1085 

3- — -5- — -isoxazol 504. 

4- — -6- — -lepidin 973. 

2- — -l- — -8-methoxy-6.7-methylendi- 
oxy-isochinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4)1035. 

2- — -1- — -6.7-methylendioxy-isochino- 
lin-tetrahy drid-(1.2.3.4) 1030. 

3- — -5- — methyl-1-phenyl-pyrazol 378. 

2- — -6- — -ang.-naphthophenazin 1433. 

8- — -2- — -purin 1266 Anm. 5. 

N- — — -pyridon 855. 

[4- — -6- — -pyridyl-(2)]-essigsiiure 885. 

2- — -4- — -pyrimidin 1185 

6- — -4- — — 1185 Anm. 5 

2 (3 = pyron, (12. 

5+ — -B- — -y- — 712. 

5- — -3- — -pyrrol carbonsiiure-(4)- ithyl- 
ester 194, 

4- — -2- — -thiazol 540. 

2- — -5- — -thiophen 123. 

4- — -5- — -1.2.3-triazol, Phenyl-Deri- 
vate 570 Anm. 1. 

5- — -1- — -1.2.3- — -carbonsiure-(4) 573. 

— — -triazolo-pyridazin 1171. 

3- — -penthiophen 776. 

N- — -phenanthridon 1109. 

2- — -phenazin 1395. 

N- — — -dihydrid 1396. 

N- — -phenoxazin-chinon-(2.3) 1476. 


{t- — -phenpentoxazol 1461. 
8- — -1-phenyl-5-acetylanilino-pyrazol 
373 


N- — -ms- — -acridan 1100. 3 
10- — -9- — -acridin-dihydrid-(9.10) 1100. 
10- — -9- — -9-athoxy- -acridan 1101. 

8- — -1- —_-5- — -pyrazol 376. 

10- — -9- — -9-amino-acridan 1102. 


8- — -1- — -5- — -4-benzolazo-pyrazol 374. 


3- — -1- — -5- — -pyrazol 402. 

8--— -1- — -4- — -pyrazolon-(5) 393. 

8- — -1- — -4.5-azi-pyrazol 402. 

8- — -1- — -4-benzal-pyrazolon-(5) 421. 

5- — -2- — -benzimidazol 493*, 

3- — -1- — -4-benzolazo-pyrazol 373. 

3-.— -1- — -4-- — -pyrazolon-(5) 397, 

Bem y else Aes (9) 898: 

4- — -2- — -5- — -triazol 569. 

8- — -1- — -5-benzoyloxy-pyrazol 877. 

6- — -2- — -chinolin-carbonsiiure-(4) 1008. 

3- — -1- — -5-chlor-pyrazol 370. 

3- — -1- — -5- — — -2-chlormethylat 
370. 

3- — -1- — -3-diiithylamino-4.5-dioxo- 


pyrazolidin 406 Anm. 2. 


ary 7. > Ls ss 2 ae ee ee 
men - i 2 ; pe ys 


a 
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3-Methyl-1-phenyl-4.5-diamino-pyrazol | N- po aul - piperidin - a, «- - dicarbonsiure 
373. 
. — -N- — -3.4-dioxo-pyrazolidin 406. |— een 979. 
3- — -1- — -4.5- — -pyrazolin 393, 404.| N- — -pseudogranatolin 1078. 
2- — -5- — -furan 77. — -pseudolutidostyril 854. 
8- — -5- — -furo-[a },|-diazol 643. 6- — -purin 1255. 
§-  -8- — & (ad, — 643. “PGs Ca SOG, 
pt sige neues a 84. 8: — Ss 4265; 
5- — -8- — — -[ab,|- — -dihydrid-(4.5) | 7- — — -jodmethylat 1255. 
643. 2- — -y-pyran-dihydrid-(5.6) 696. 
2- — -3-[— imino]-indolenin 253. 2- — -+y- - — -5.6)]-carbonsiure-(3) 714. 
3- — -1- — -5- — -4-isonitroso-pyrazolin | 2- — — -tetrahydrid 696 Anm. 5. 
* 405. — -pyrazin 1349. 
1- — -2- — -indol 325 Anm. 5- — — -carbonsiure-(2) 1367. 
3- — -1- — -4-isonitroso-pyrazolon-(5) 405. | 3- — -pyrazol 364*. 
O- — — isoxazolon 510. 4. — — 364*. 
N- — — — 510. 5- — — 364%. 
3- — -1- — -4-keto-pyrazolon-(5) 404. N- — — 362. 
3- — -1- — -4- — — -(5)-oxim-(4) 405. 8- — -pyrazolin. 364*. 
5- — -1- — -3-methoxy-pyrazol 376 Anm.|5- — — 364*. 
3- — -1- — -5-methylanilino-pyrazol 373. |[3- — -pyrazol-(4)|-indol-(2’)-indigo 420. 
'3- — -1- — -5-[3’-methyl-1’-phenyl-pyrazo- | 3- — -pyrazolon-(5) 380. 
lon-(5’)-yliden-(4’)]-pyrazclin 416. 3- — -pyrazol-sulfonsiure 371. 
3- — -1- — -4-nitro-pyrazolon-(5) 392. 3- — -pyridazin 1159. 
8- — -1- — -4-nitroso-5-methylanilino- 6- —.-pyridazinon-(3) 1160. 
pyrazol 373. 6- — -pyridazon 1159 Anm. 6. E 
5- — -3- — -2-oxo-furo-[b 6, |-diazol-di- 2- — “pyridie s. a-Picolin. 
hydrid-(2.3) 647. 3- — — -Picolin. 
10- — -9- — -9-oxy-acridan 1101. 4- — — 8. y-Picolin. 
3- — y — -5- — -1.2.4-triazol 603, 4- — — -carbonsaure-(2) 879. | 
3- — -1- — - [pyrazolchinon-(4.5)-dioxim]- | 2- — — -dicarbonsiure-(4.6) 879. 
JRE 631. —- ridiniumjodid 799. 
3- — -1- — -pyrazoldion-(4.5) 404. _- ‘peridiniein pikes 799. 
5- — -l- — -pyrazolin 370 Anm. 5. 2- — -pyridin-tetrahydrid s. «-Picolin- 
3- — -1- — -pyrazolon-(5) 383. tetrahydrid. 
5- — -1- — — -(8) 386. 2- — — —- (1.4.5.6) s. u-Picolin-4?-tetra- 
3- — -1- — — -(5)-glyoxylsiiure-(4) 413. hydrid. 
3- — -1- — — -(5}imid 402. N- — -«-pyridon 854. 
— -N- — -pyridazin-dihydrid 1159. N- — -y- — 854. 
6- — -N- — -pyridazinon-(3) 1160. N- — 5 a -jodmethylat 855. 
6- — -N- — -pyridazon 1159 Anm. 6. 1- — -2-[6-pyridyl]-pyrrolidin 907. 
2- — -1- — -pyrrolin 173 Anm. 1. 2- — -pyrimidin 1175, 
5- — -1- — -tetrazol 673. 4- — — 1175. 
5- — -2- — — 673. 5- — — 1175. 
3- — -1- — -5-thio-pyrazolon 399. C- — — -carbonsiuren 1224 Anm. 1. 
3- — -1l- — -1.2.4-triazol 598. 2- — — -tetrahydrid-(1.4.5.6) 1176. 
3- — -2- — -1.2.4- — 598. 2- — -pyromekonsaure 711. 
3- — -4- — -1,2.4- — 598 Anm. 3. 1- — -pyrrol 159. 
Ba =1-. op oraies 698 2- — — 161, 164. 
2- — -1- — -urazol 606. 3- — — 161, 165. 
4- — =1- — — 606. N- — -o- — ’ ‘aldehyd 183. 
1- — -phthalazin 1167. 2- — — -dihydrid-(4.5) 172. 
N- — -phthalazoniumjodid 1166. N- — -pyrrolidin 175. 
N- — -phthalonimid 1039. a- — — 175. 
— -«-picolyl-alkin 851. f- — — 176. 
-a- — -carbinol 851. N- — — -«-carbon-«’-essigsiiure s. ‘T'ro- 
— -a-pipecolyl-carbinol 852. pinsaure. 
N- — -u- — -formaldehyd 861 Anm. 1. N- — — -a-carbonsiure s. Hygrinsiure. 
2- — -piperazin 1855. ue —.-O- -pyrrolidon 187. 
N- — -piperidin 823. N- — -«’- — -a-essigsiure s, _Ekgonin- 
2- — — 8. a-Pipecolin. siure. ’ 
N- — — -«-carbon-u'-essigsiiure 898. — -«-pyrrolidyl-carbinol 182. 


Register. 
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1-[o-N- Methyl -pyrrolidy}]-propanon- (2) 
185. 4 


N- — -pyrrolin 172. 

CS eel Ue 

— -pyrroloncarbonsdureithylester 195. 
2- — -pyrrol- and ali, 

3- — — — 176. 

2- — — -tricarbonsdure-(3.4.5) 192. 
— -u-pyrryl-keton 185. 

1-[N- — -a- —]-propanol-(2) 182. 
— -quercetin-pentamethyléther 751. 
ms- — -Tosindon 1433. 

N- — -rubazonsadure 405 Anm. 3. 
N- — -tetrabrompyrrol 178. 

1- — -tetrazol 671. 

2- — — 671. 

ie = 672. 

3- — -1-tetrazolyl-pyrazolon-(5) 681. 
4- — -1.4-thiazan 1488. 

2- — -thiazol 537. 

4- — — 537. 


2- — -thiazolin 538. 

— -a-thienyl-keton s. Acetothienon. 
N= — -thio-«-chinolon 983. 

V- —- -thiodiphenylamin 1491. 

N- — -thioformaldin’ 1527 Anm. 4. 


2- — -thiophen 119, 121*. 

a 110; 121%, : 

N- — -thio-o-pyridon 863. 

6. — -4-thio-uracil 1222. 

— -toluchinoline 938*. 

5- — -2-p-tolyl-benzotriazol 586. 

1- — -1.2.3-triazol 566. 

1- — -1.2.4- — 596. 

3- — -1.2.4- — 598. 

4- — -1.2.4- — 596. 

5- — -1.2.8- — -carbonsiure-(4) 573. 
7- — -2.6.8-trichlor-purin 1257. 

9- — -2.6.8- — — 1258. 

4- — — -pyrimidin 1177 Anm. 3. 

2- — -1.3.4-trioxo-isochinolin-tetrahydrid- 


(1.2.3.4) 1039. 


4- — -1,2’.4’-trioxy-flavoxoniumehlorid 737. 


-hydrouracil 1206. 


4- — -1.5.7- — -isochinolin 1028 Anm. 1. 
o- — -tryptophan 274 Anm. 7. 

4- — -uracil 1183. 

5- — — s. Thymin. 

6- — — 1191. 

1- — -xanthin 1258, 1282. 

3- — — 1282. 

7- — — s. Heteroxanthin. 

8s- — — 1298. 

9- — — 1284. 


Metoxazin-Kérper 1454, 1457. 

— -dihydride 1457. 

— -tetrahydride 1458. 

Miazthiol 657. 
Milchsiure-methylenester 351. 
Modern Blau 1479. 

Modern Violett N 1479. 
»Monoformaldehydharnsiure“ 1322. 


Morin 745*, 752. 

Morphenol ‘106. 

Morpholin 1465, 1548*. 
forphothebain 1130. 

ms- 8. Meso-. 

Mucobromsaure-oximanhydrid 1456. 

Murexid 1216. 

— -Reaktion 1216, 1250. 

Musearin 1482. 

Myricetin 745*, 752. 


1.3.6.8-Naphtetrazin 1244. 

1.3.7.9- — 1244. 

Naphtetrazol 1116. 

1.2-Naphthacridin 1120. 

2.1- — — 1121. 

— -Kérper, Name 1120, 1132; Bezifferung 
1121 Anm. 3. 

Naphthacrihydridin 1133. 

Naphthalanmorpholin 1470. 

Naphthalase 1436. 

Naphthalinrot 1438. 

Naphthaloperinon 1344. 

Naphthalsadureimid 1117. 

Naphthanthrazin-Derivate 1440 Anum. 2. 

lin. Naphthazin 1422. 


ang. — 1422. 

symm. «,8- — s.. synum. «,6; «',B-Di- 
naphthazin. 

wnsymm. «,6- — s. unsymm. «,8; a’, 6'- 
Dinaphthazin. 


«-Naphtheurhodol 1433. 
Naphthi- (Prifix) 1106. : 
Naphthimetoxazin 1464. 
«, 6-Naphthimidazol 493*, 496. 
— -K6rper 496. 
a-Naphthindol 334. * 
p- — 334. . 
Naphthindon 14389. 
symm. o,6-Naphthindulin 1437. 
Naphthinolin-tetrahydrid 1125. 
Naphthi-pyrimidin-dihydrid 1244. 
— -1.2.3-triazin-dihydrid 1511. 
es (Prifix) 31, 1105. 

— -anthra-pyridazin-Derivate 1440 Anm. 2. 
— -bis-thioxanthon 781 Anm. 1. 
— -carbazol 341. 
— -chinacridine 1137. 
o- — -chinolin 1110, 1111. 
6- — 1110, 1121. 
a, B- — -chinoxalin 1386. 
8,6- — —, Derivate 1386 Anm. 3 
— -fluoflavine 1452. 
— -fluorindin 1450. 


— -furan 104. 
a,6- ~ -furazan 630. 
a, 6- — — -oxyd 640. 


— -furoxan 640. 

— -isochinoline 1112. 
1.8.7- — -isotriazin 1341. 
Naphtholblau 1481. 
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Naphtho-metoxazin-Koérper 1464. 

— -pert-oxazol 1464. 

— -paroxazin-hexahydrid 1470. 

— -penthiophen-Kérper 781 Anm. 1. 
— -phenanthrazin 1446. 


«- — -phenanthridin 1122. 
Bea, 112s 

lin. — -phenazin 1422, 1423. 
ung. — — 1422, 1423, 1426. 
— — -KG6rper 1388, 1423. 
ang. — — -chinon 1438. 

ang. — — -chlormethylat 1426. 
lin, — — -dihydrid 1423.: 
ang. —- — -jodmethylat 1426. 


— -phenosafranin 1432. 
— -phenoxazim-(3) 1480. 
— — -(6) 1481. 

— -phenoxazine 1480. 
— -phenoxazone 1483. 
a,8- — -piazthiol 656. 
— pyran-Korper 770. 

_ a, — -pyrazin 1386. 


ang. — — 13886. 

6,8'- — -pyrazol 436. 

4.5- — -pyridazin, Derivat 1167 Anm. 5. 
— -pyrrol 334 


— sultam-disulfonsiure 534. 

— -thiazol 558. 

— -thiophen 143. 

a,6- — -1.2.8-triazol 588. 

B,8- — +1.2.8-- — 588. 

— xanthen 771. 

Naphthoxazole 532. 

Naphthoxthine 1155. 

Naphthyl ...s. auch Aryl... 

NV-[a-Naphthyl]-amino-dinaphthazim 1438. 

— blau 1438. 

N- — -piperidine 824 Anm, 2. 

1,8-Naphthyridin 1052. 

1.8- — -oktahydrid 1052. 

Naphtriazol 1116. 

Narkotin 1044, 

Natron-Indigo 297. 

Neublau 1481, 1482. 

Neumethylenblan 1482, 1500. 

Neungliedrige Ringe 1573. 

Neutralblan 1431. 

Neutralrot 1402. 

Nickel als Hetero-Atom 348. 

— kohlenoxyd 350. 

— tetracarbonyl 350. 

Nicotin 907. 

— -oktahydrid 838. 

— siure 866*, 869. 

— — -hexahydrid 891 Anm. 2, 

— — -methylbetain 870. 

— — -1.2.5.6-tetrahydrid 889. 

Nigrosine 1417, 

Nilblau A 1182. 

Nipecotinsiure 891 Anm. 2. 

Nitrierung bei Fiinfringen 690; bei Sechs- 
ringen 1557. 


| N- 


Nitriloxyde 41. ~ 

Nitro-Gruppe, Verhalten in Sechsringen 
1557. 

— -acridine 1090. 

- — -barbitursiure 1196. 


6- — -benzo-thio-[a b]-diazol 655. 
— -brenzschleimsaure 68, 69. 

5- — -chinolin 958. 

6- — — 958. 

7- — — 958. 

8- — — 958. 

2- — -cumaron 86, 91. 

5- — -cytosin 1211. 

5- — -2.4-dichlor-pyrimidin 1177. 
N- — -2.6-dioxo-piperazin 1365, 


5- — -2.4- — -pyrimidin 1189. 
3- — -furan 52. 

— — -sulfonsiure 68. 

— -glyoxalin 450. 

— -hydantoin 456. 

6- — -indazol 432. 

— -isochinolin 1026. 

6- — -isoxazol 504. 
Nitrolpiperidide 825. 
Nitromalonyl-guanidin 1212. 
Nitron 623. 
Bx-Nitro-1-oxy-1.2.3-benzotriazo] 587. 
— — -hydrothymin 1191. 


5- — -2- — -pyrimidin 1185 Anm. 1. 

5- — -8- — -1.2.4-triazol 602. 

B;- — -phenylen-azimidol 587. 

2-[p- — phenyl]-3-oxy-thionaphthen 135 
Anm. 2. 

N- — -piperidin 823 Anm. 1. 

4- — -pyrazol 371. 

4- — -pyrazolon 3879. 


3- — -pyridin 834. 

— -pyrrol 179. 

Nitroso-amarin 482. 

— -antipyrin 392. 

N- — -carbazol 338. 

1- — -chinolin-tetrahydrid-(1.2.3.4) 946, 
958 Anm. 8. 

EEE IOR SYS (1.2.3.4) 956. 

N- — -granatanin 1077, 

«-{— imino]-thiazoline 589. 

N- — -indazol 430. 

— -kairolin 956 Anum. 5. 

— -morpholin 1466. 

— nortropan 1064. 

N- — -y-oxazolidon 522. 

N- — -piperaziniumnitrit 1352 Anm. 3. 


N- — -piperidin 823, 

N- — -pyrrolin 172. 

N- — -triacetonamin 859. 

— -triacetonin 811. 

N- — -vinyldiacetonamin 858. 
2-Nitro-thiophen 121*, 122. 

5- — -uracil 1189. 

5- — — -6-carbonsiure 1225. 


Nomenklatur: der heterocyclischen Ver- 
bindungen 29; héher kondensierter Syste- 


Register. 


me 31, 1049, 1104, 1422; stickstofffreier 
Basen 702; der Indigo-Farbstoffe 316. 
Nonadilacton 109. x 
Norcamphidin 1056. 
Norekgonin 1075 Anm. 1. 
Norhydrotropidin 1063. 
Nertropan 1057, 1060, 1063. 
Nortropanol-(3) 1065. 
Nortropen-(2) 1064. 
Nortropidin 1064, 
Nortropinon 1070 Anm. 3. 
Novatophan 1008. 
Nucleinbasen 1260. 
Nucleinsiuren 1188, 1260, 1328, 1332. 
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Oct... 8. Okt... 

t-Onantholacton 1569. 

Oktachlorindigo 312. 

Oktahydro- s. -oktahydrid, z. B. Oktahydro- 
naphthochinolin unter Naphthochinolin- 
oktahydrid. 

-on (Endung) 34. 

Opiansiure-oximanhydrid 1456. 

Orexin 1236. _ 

Ortho-kondensation 26. 

— kondensierte Systeme, Nomenklatur 
31, 1105; tabellarische Ubersichten 686, 
1545, 1546, 1547. 

— semidine, Nachweis mittels der Stil- 

\ bazonium-Reaktion 1383. 

— triazol-Kérper 559 Anm. 3. 

Orthoxazin-Koérper 1454, 

Oso-tetrazine 1530. 

— tetrazone 1530. 

— triazol 565. 

Oszillations- Formeln der 
Kerne 18, 359. 

Oxalithylin 447. 

Oxalen-diazoxim-diithenyl 644. 

Oxaline 440. 

Oxal-methylin 445. 

—_ siuredthylenester 1150. 

Oxalyl-guanidin 465, 

— -harnstoff s, Parabansiiure. 

Oxanhydro-Verbindungen 486. 

Oxasulfinazol 652. 

1.4-Oxazin 1465. 

— -Kérper 1147, 1454. 

1.4- — -tetrahydrid s. Morpholin, 

Oxazol 520. 

— -Kérper, einkernige 520; mehrkernige, 

' nichtkondensierte 524; mehrkernige, kon- 
densierte 527. 

Oxazolidin-K6rper 521. 

u-Oxazolidon 522. 

u- — -imid 523. 

Oxazolo-pyrimidin 1840. 

Oxazonanthron 1457. 

Oxbenzimidazol 494. 

Oxbiazol-Korper 644. 

Oxdiazin-Kérper 1526. 


aromatischen 
; 


1.2.4-Oxdiazol (Bezeichnung) 642 Anm. 1. 
1.3.4- — -K6rper 560, 644, 

Oxetone 109. 

2.2’-Oxido-benzophenon s. Xanthon. 


2.2’- — -diphenylmethan s, Xanthen. 
6,6’- — -furantetrahydrid 108. 

1.4- — -1.1.2.3.4.4-hexabrom-butan 52. 
4.5- — -3-oxy-phenanthren s. Morpheuol.. 


2.2’- — -3.4.4’-trimethoxy-stilben-a’-carbon- 
siure 1561 Anim. 4. 


2.2’- — -triphenylearbinol s. 9 - Phenyl- 
xanthydrol. 

2.2’- — -triphenylmethan s. 9 - Phenyl- 
xanthen. 


Oximino- s. a. Isonitroso- 

— -benzotetronsiure 732. 

5- — -2.4.6-trioxo-pyrimidin-hexahydrid s. 
Vivlursaiure. 

Oxindigo 96. 

Oxindirubin 99. 

Oxindol 2538, 254, 

— -aldehyd 236. 

Oxo- 8. a. Keto- 

— -Derivate, Klassen der heterocyclischen 
— 55. 

— -Korper, Desmotropie mit Oxy-Kérpern 
20, 92, 244, 246, 260, 375, 379, 381, 
453, 454, 569, 601, 606, 710, 841, 852, 
965, 1181, 1184, 1258, 1417, 1433. 


ms- — -acridan s. Acridon. \ 
9- — -acridin-dihydrid-(9.10) s. Acridon. 
2- — -3-amino-piperidin 857. 

2- — -3- — -pyridin-tetrahydrid, Homo- 


_ loges 857 Anm. 1, 
2- — -benzimidazol-dihydrid-(2.3) 495. 


'6- — -4.5-benzo-metoxazin 1461. 

6- — -4,5- — — -dibydrid 1461. 

5- — -2.3- — -parathiazindibydrid 1489. 
5- — -2,8- — — -S-dioxyd 1490. 
| 2- — — -paroxazin-dihydrid-(2.3), Homo- 

loges 1469 Anm. 2. 

feet nda (2.3) 1469. 

2- — — -thiazolin 554. 

6- — -4.5- — -1.2.8-triazin-dihydrid -(1.6) 


1510. 
2- — --benzoxazol-dihydrid-(2.3) 529. 
— -chinacridin-dihydrid 1136. 
2- — -chinazolin-dihydrid 1238. 


4- — — — 1238, 

4- — — —-(3,4)-carbonsiure-(2) 1242. 

2- — —.-tetrahydrid-(1.2.3.4) 1240. 

2- — -chinolin-dekabydrid 981. 

2- — — -dihydrid-(1.2) s. Carbostyril. 

2- — — -tetrahydrid-(1.2.3.4) 981. 

2- — -chinoxalin-dibydrid-(1.2) 1379. 

2- — — -tetrahydrid-(1.2.3.4) 1380. 

8- — -2-chlor-indolenin 253. 

6- — -cumaran s. Cumaranon. 

2- — — 98. 

6- — -5.5-dichlor-chinolin-dihydrid-(5.6) 
980. 

4- — -2.5-dimercapto-penthiophen 777. 
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4- Oxo -2.5-dimercapto - penthiophen- di- 
methylather 777. 
-1.4-dioxan 1149. 


Y- — -1,8- dioxy-indolin 269. 
4- — -flavan 739. 

4- — -flaven 737. 

yg- — -furan-dihydrid-(2.5) 65. 
2- — — -tetrahydrid 65. 

3- — — — 64. 

Q- — — — - carbonsiiure-(3) 
yay gare ss (4) 78 

GL in Oe ae (5) 72 


-heptamethylenimin 1569. 
-imidazol-dihydrid-(1.2) 454. 


2- — — -tetrahydrid 454, 455. 

3- — -indiazen-dihydrid-(1.2) 435. 

3- — -indolenin 253. 

2- — -indolin s. Oxindol. 

3- — — s. Indoxyl. 

3- — — -carbonsiure-(2) s. Indoxylsdure. 
1- — -isochinolin-dibydrid-(1.2) 1026. 

1- — -isoindolin 346. 


-isoxazolin-Kérper 503. 

malonylharnstoff 1199. 

Oxonium-Formulierung der Pyron-Salze 
699, 1552. 

— -Verbindungen (Definition) 699. 

Oxonsiure 1311. 

2-Oxo-oxazol-tetrahydrid 522. 

2- — -1l-oxy-indolin 255. 

2- — -3- — — gs, Dioxindol. 

1- — -4- — -phthalazin-dihydrid-(1. 2) 1167. 

— — -triazolin 603. 

2- — -perimidin-dihydrid-(2.3) 1246. 

— -phenanthridin-dihydrid s. Phenan- 
thridon. 

3- — -phenazin-dihydrid-(3.10) 1417. 

1- — -phthalazin-dihydrid-(1.2) 1167. 

-piperazine 1356. 


2- — -pideridin s. Piperidon. 

6- — -purin-dihydrid-(1.6) s. Hypoxanthin. 
2- — — -tetrahydrid-(1.2.3.6) 1271. 

2- — -a-pyran 697. 

eRe Ral EC 

4- — — -tetrahydrid 704. 

3- — -pyrazolidin 403. 


3- — -pyridazin-dihydrid-(2.3) s. Pyridazon. 


3- — — -tetrahydrid-(2.3.4.5) 1160. 

«“- — -pyridin-hexahydrid s. Piperidon. 
— -pyrimidin-dihydrid 1185. 

2- — — -hexahydrid 1186. 

2- — -pyrrol-carbonsiure -(5)- tetrahydrid 
205, 


2- — -pyrrolidin s. Pyrrolidon. 

5- — -tetrazol-dihydrid 679. 

4- — -2-thio-chinazolin-tetrahy drid-(1.2.3.4) 
1242, 

2- — -thionaphthen-dihydrid-(2.3) 187. 


4- — 2-thion-thiazolidin 545, 
9- — -thioxanthen s. Thioxanthon. 
4- — -triazolin 569. 


9-Oxo-xanthen s.. Xanthon. 
1.4-Oxthian 1154. 

— -Korper 1146, 1154, 
Oxthiin 1146. 


Oxthin 1146. 


Oxy-Kérper, Desmotropie mit Oxo-K6érpern 


s. Oxo-Kérper. 


C-Oxy-acetylendiurein 498, 

ms- — -acridin 1095. 
2- — -acridon 1096. 

10- — — 1095. 

[@- — -ithyl]-carbamidsiiure-anhydrid 522. 

{a- — -ithyliden]-oxanilid 463. 

3-(6- — -athy]]-indol 250. 

[¢- — —]-phthalamidsdure-Auhydrid 1573, 
N-(6- — —}-pyridiniumchlorid 800. 

4- — -antipyrin 406. 

2- — -aposafranon 1418. 
6- — — 1419. 4 
5- — -barbitursiure 1204. 
2- — -benzimidazol 495. *e: 

2- — -5-benzolazo-pyridin 843. 

3- — — — 844. B 


y— -benzolazoxindon“ 1476. 


4- 


— -benzol-(1)-indol-(2’)-indigo 321 An- ° 
merkung 2. 


— -benzo-parathiazin 1489. ¢ 


5- — -2.3- — — -§-dioxyd 1490. 

3- — — -paroxazin 1469. 

2- — — -thiazol 553*, 554. 5 
6- — -4.5- — -1.2.3-triazin 1510. - 5 
3- — -5.6- — -1.2.4- — 1516. } 
8- — '-5.6-'— -119.4-— -Loxyd 1516, 

1- — -1.2.3- — -triazol 587. 

2- — -benzoxazol 529. 

3-|p- — -benzy]]-2.5-dioxo-piperazin 1373. 
N[~— —]-piperidine 824 Anm. 2, 


— -binaphthylenoxyd 773. 
y— -carbanil®“ 529. 


y- 


— -carbostyril 974. 
-chelidonsiure 1717. 
-chinacridin 1136. 
-chinaldin 973. 
-chinazolin 1238. 

— 1238. 

— -carbonsiiure-(2) 1242. 
-chinolin s. Carbostyril. 
— 969. 

969. 

970. 

970. 

OTL: 

971. ie 5 
-carbonsiure-(4) 993. 


— siure 884, 
-tetrahydrid-(5.6.7.8) 978. 
ee f0,28.4) OTT. 

= ei eee ayer 

— — — -(5.6.7.8)-carbonsiiure-(3) 997. 
-chinoxalin 1379. 


Pret 
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Register. 

3-Oxy-chinoxalin-carbonsaure-(2) 1381. 2-Oxy-phenazon 1418. 
2- — — -dihydrid-(3.4) 1880. 3- — -phenoxazon 1476. 
y-— cinchomeronsiiure’ 876. ~ | 1- — — s. Resorufin. 
«- — -cinchoninsdure 993. 7- — -phenthiazon 1500. 
p- — —-993. —- -6-phentriazin 1510. 
#- — -cumarilsiiure-ithylester 100. [p- — -phenyl]-imesatin 265 Aum. 1. 
f- — -cumarin 732. {o- — —]-[«-methyl-6-indoliden|-methan 
6- — -2.8-dichlor-purin 1270. 332. 
8- — -2.6- — — 1270. 1- — =phthalazin 1167. 
— -dinaphthazine 1439 Anm. 1. 3- — -phthalimidin 346 Anm. 8. 
N- — -dioxindol 269. — -piaselenol 656 Anm. 4. 
2-— -diphenyl-carbonsiiure-(2’).lacton 770. | 5- — -piazthiol 656 Anm. 2. 
3--— -flavon 743. 2- — -piperidein s. Piperidon. 
-T- — — TAT. 1- — -piperidin 822, 
— — -Ké6rper 739. 4- — — 847. 
6- — -flavonol 747. 4- — — -dicarbonsdure-(2.6) 893. 
— -furan 53. C- — -piperidone 857 Anm. 
6- — — -tetrahydrid 54. — -prolin 203. 
— -furazan-carbonsiure 629. — — -dimethylbetain 204. 
-—— — — -amid 629. be — -propyl|-phthalamidsiure-anhydrid 
5- — -hydantoin-carbonsiiure-(5) 474. 1574. 
— -hydrastinin 1033. 5- — -pseudoharnsiiure 1218. 
2- — -indazol 430. 2- — -purin 1266. 
6- — — 434. . 6- — — s. Hypoxanthin. 
3- — -indol s. Indoxy]l. 3- — — 1267 
1- — — -carbonsiiure-(2) 272. 2- — — “diby arid (1.6) 1271. 
3- — — — - (2) 8. Indoxylsiure. 3- — -pyrazol 375. 
Bx- — -indoline 250 Anm. 2. 4- — — 815, 377. 
a- — -8-[6-indolyl]-propionsiure 279. 5- — — 315. 
N- — -isatin 262. 4- — — -carbonsiure-(3) 410. 
N- — — -6-oxim 266. 3- — -pyridazin s. Pyridazon. 
4- — -isocarbostyril 1027. 2- — -pyridin 843. 
4- — — -carbonsiure-(3) 1040. 3- — — 844. 
1- — -isochinolin 1026. 4- — — 844, 
Bx- — — -Korper 1027. — — -Kérper, Tautomerie 841; Phenol- 
1- — — -earbonséure-(3) 1040. betain-Formulierung 843; Substituier- 
3- — -isochromon 732. 1 barkeit 843. 
— -isocumarin 732. 6- — — -carbonsdure-(3) 883. / 
— isoxazole 503. 4- — — -dicarbonsdure-(2.6) 884. 
o- — -m-jod-chinolin-ana-sulfonsiure 972. | 6- — — — - (2.3) 884. 
8- — -katfein 1318. 4- — — -hexahydrid 847. 
— -komenaminsiure 884. 3- — -y-pyridon 846. 
— -komensiure 719. B’- — -y- — -o-carbonsiure 883. 
»— lepiden, nadelférmiges“ 78. 2- — -pyrimidin 1185 Anim. 1. 
u- — -lepidin 972. ASE SEITE, 
p- — — 973. 2- — — -tetrahydrid 1186. ; 
4- — -2-mercapto-pyrimidin 1222. — -pyromekazonsaure 856. 
4- — -2- — -thiazol 545. 6- — -a-pyron 709. 
3- — -7-methoxy-chroman-essigsdure-(3) | 3- — -y- — 710. 

133. 3- — -y- — -carbonsdure-(6) 719. 
5- — methyl-brenzschleimsiure 71. 3- — -y- — -dicarbonsdure-(2.6) 717. 
— — -dioxy-furfurol-tetrahydrid 64. 4- — -pyroxoniumchloxid 704. 
y-— methylenharnsiure“ 1322. N- — -pyrrol 160. 
w- — -methylfurfurol 63. 6- — -pyrrolidin-«-carbonsiure s. Oxy- 
5-Oxymethyl]-pyrazin-carbonsiure-(2) 1367.| _ prolin. 


Oxy-naphthindone 1439 Anm. 1. 


6- — -ang.-naphthophenazin 1433. 

o> — -nicotinsdiure 883. 

4- — -1.2.6-oxdiazin-dicarbonsiiure-(3.5) 
1527. 


N- — -oxindol 255. 
2- — -phenazin 1417. 


8- — -pyrrolidon 187 Anm. 1. 

— -rosindone 1435. 

— -stachhydrin 204. 

»— -tetramethylharnsdyre“ 497, 498, 1320. 
1- —— -tetrazol 672. 

5- — — 679. 

8- — -thionaphthen 132, 135. 


226-5 
o-[9- — -xanthyl]-(9)|-benzoesiurelacton 769. 
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4-Oxy-thionaphthen 131. 

38- — — carbonsidure-(2)|\138. 

V- — -triacetonamin 859. 

— -1.2.4-triazin-dihydride, N-Aryl-Deri- 
vate 1513 Anm. 


4- — -1.2.8-triazol 569. 

8- — -1.2.4- — 602. 

5- — -1.2.8- — -carbonsiure-(4) 574, 575. 
5- — -1.2.4- — — -(8) 614. 

1- — -1.2.3- — -dicarbonsiiure-(4.5) 574. 
5- — -uracil 1194. 


-xauthen s. Xanthydrol. 


Pantochromie 1219. 

Papaverin 1044. 

— siure 909. 

Parabansiure 463. 

— -2-imid 465. 

— -4- — 465. 

‘Paracotoin 720. 

Paracumarone 89. 

Paracyankohlensiureester 1524, 

Paraldehyd 1508. 

Paraldimin 1525. 

Parapropionaldehyd 1508. 

Paraselenazin-Korper 1507. 

Parathiazin-Kérper 1488. 

— -tetrahydrid 1488. 

Paraxanthin 1253, 1279, 1286. 

Paroxazin 1465. 

— -Kérper 1454, 1465. 

— -tetrahydrid s. Morpholin. 

Parpevolin (Bezeichnung) 814. 

Parvolin 802. 

Pelletierin 861. 

— siure 894, 

Pentachlor-pyridin 829, 832. 

— -pyrrol 177. 

— -pyrrolenin 177. 

1,2.2.6.6-Pentamethy]-4-acetoxy-piperidin- 
carbonsdure-(4)-methylester 893. 

N-Pentamethylen-bis-chinoliniumbromid 
931 Anm. 2. 

a,6- — -chinolin 1115. 

— -1.4-disulfid 1564. 

— -imin s. Piperidin. 

— -oxyd 696. 

N,N- — -N’-phenyl-thioharnstoff 827. 

— -piperidintumbromid 825. 

— -sulfid 777. 

N- — -urethan 826. 

— -o-xylylendiamin 1577. 

Pentamethyl-histidin 473 Anm. 3. 

— -pyrrolenin 167. 

Pentaoxy-anthrachinonchinoline 1124. 

3.5.1.2'.4’- — -flavon 1752. 

3.5.7.3'.4- — — 749. 

5.7.3'.4'.5'- — -flavonol 752. 

3.5.7.3'.4’- — -flavoxoniumchlorid 736. 

Pentaphenyl-pyridin 905. 


Pentazin 1543. 

Penthiazol 1486. 
Penthiazolin 1486. 
Penthiophen 694, 776. 

— -Kérper 776. 

— -bis-thiophen-Derivate 781 Anm. 1. 
— -tetrahydrid 777. 
Pentoxazol 1457. 
Pentoxazolidin-Kérper 1458. 
Pentoxazolin-Kérper 1457. 
Perazine 1396. 
Peri-Kondensation 1117. 


Peri-kondensierte Systeme, Nomenklatur $ 


1105. 

Perimidin 1244, 1246. 

— -earbonsiure-(2) 1246. 

Perimidon 1246. 

Perkins Violett 1414. 

Persulfocyanséure, sogenannte — 651, 
eigentliche — 658. 

Phenacetein 736. 

N-Phenacyl-chinoliniumbromid 931. 

Phenanthrazin 1447. 

Phenanthrenchinon 118. 

Phenanthridin 1107, 1546*. 

— -dihydrid 1108. 

— -jodmethylat 1108. 

Phenanthridon 1108. 

Phenanthrimidazol-Kérper 496. 

Phenanthripyridin-Kérper 1128. 

Phenanthro- (Prifix) 31. 

— -anthrachinono-azine 1446. 

-carbazol 343. 

-chinolin 1124. 

-furan 104. 

-furazan 630. 

-isothiophen 148. 

o-Phenanthrolin 1112. 

m- — 1112. 

p- — 1113. 

Phenanthro-phenazin 1445. 

— — -hexahydrid 1445 Anm. 1. 

— — -tetrahydrid 1445 Anm. 1. 

— -phenoxazin 1483 Anm. 3. 

Phenanthroxazin 1483. 

Phenazhydrin 1395. 

Phenazim 1399, 1400. 

Phenazin 1388, 1392, 1546*. 

— -Kérper, Allgemeines 1888; Kernbin- 
dung 1391; Bezifferung 1392; LKintei- 
lung der Aminoderivate 1398; Bindungs- 
verteilung der Aminoderivate 1408; Chi- 
nonartige — 1420. 

— -dihydrid 1395. 

— -N-oxyd 1393. 

Phenazon( = Dibenzopyridazin) 1163, 1168, 
1546*, 

— (= Oxophenazindihydrid) 1417, 

— -K6rper 1163, 1168. 

— -dioxyd 1169. 

Phenazoniumsalze 1393. 

Phenazonoxyd 1169. 


Register. 


Phenazoxin 1471. 

Phenazoxoniumsalze 1471. A 

Phenazthioniumsalze 1492. 

Phenmiazin 1234. — 

Phenmorpholin 1469. 

Phen-e-morpholon, Homologes 1469 Anm. 2. 

SS Sey 

Pheno- (Prifix) 31. 

— cyanine 1479. 

..Phenol-betain-“Formulierung des <Anti- 
pyrins 387; der y-Pyrone 701; der Oxy- 
pyridine 843; der N-Alkylpyridone 853; 
der Anhydride der Bx-Oxy-N-alkyl-chi- 
noliniumhydroxyde 965. 

— blau 1503. 

— -isatin 329. : 

Phenonaphthacridin-K6érper 1120; Bezif- 
ferung 1121 Aum. 3. 

Pheno-naphtho-pyrrol 341. 

.— — -xanthen 771. 

-phenanthracridin 1135. 

pyrylium-Salze 725. 

safranin 1408, 1502. 

tolusafranine 1409. 

— -tripyridin 1126. 

Phenoxazim 1475. 

Phenoxazin 1470, 1546*. 

— -Kérper 1470; Bezifferung 1472. 

Phenoxazon 1475. 

Phenoxthin 1155, 1546*. 

— -dioxyd 1155. 

u-[Phenoxy-methyl]-benzoxazol 531 Anm. 1. 

Phenpenthiazol 1487. 

Phenselenazin 1507. 

Phentetrazin 1531. 

Phenthiazim 1494. 

Phenthiazin s. Thiodiphenylamin. 

Phenthiazon 1500. 

o-Phentriazin 1515, 1545*. 

p- —. 1509. 

Phentriazol 585. 

6-Phentriazon 1510. 

fB- — -oxim 1511. 

Phenuvinsiure 73. 


Phenyl... s. auch Aryl-. 
ms-Phenyl-acridan 1100. 

9- — -acridin 1099. 

9- — — -dihydrid-(9.10) 1100. 

N- — -acridinium-jodid 1086 Anm. 4. 
— — salze 1100. 

N- — -acridon 1094 Anm. 2. 

8-[— amino]-acridin 1090. 

«- — -§-amino-y-anilino-isoxazol 509. 
10- — -6-— -2- — -phenazim 1415. 

5- — -3- — -furo-[a b,]-diazol 643 Anm. 4. 
2- — -3- — -indol 327. 

y- — -8- — -isoxazol 509. 

10- — -1- — -phenazim 1410. 

10- — -6- — — 1408. 

10- — -i- — — 1411. 

10- — -6- — -phenazon 1420. 

10- — -3- — -phenazoniumchlorid 1403. 


Merypr-Jacosson, org. Ch. Ils. (1. u.2. Aufl.) 
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WV -[Phenyl-amino]- pseudo-thiohydantoin 
543 Anm. 


5- — .-l- — -tetrazol 675. 

5- — -2- — -thio-[b 6,|-diazol 661. 

1- — -5- — -1.2.3-triazol 567. 

1- — -4- — -urazol 608. 

N- — -anhydrodiacetonharnstoff 1186 
Anm 4257) 

N- — -2-anilino-aposafranin 1413. 


— — mauvein 1411, 1416. 
— — -naphthindulin 1488. 
10- — -2- — -phenazim 1412. 


1- — -5- — -tetrazol 676 Anm. 1. 

3- — -5- — -thio-[w b,]-diazol 658. 

3- — 5 — — {bd,}--— thion-(2): 661: 
1- — -4- — -urazol 608. 


C- — -anthranil 518. 

— -arsepidin 1143. 

— — -dichlorid 1143. 

N-(— azimino]-benzochinon 586. 


2- — -4.5- — -1.2.3-triazol 589. 
| N- — -aznitrosobenzol 588. 
y- — -f-benzal-isoxazolon 511. 


2- — -4- — -oxazolon 526. 


N- — -benzazimid 1511. 

2- — -benzimidazol 493*. 

Noi ad 

u- — -§,y-benzisoxazol 518. 

a- — -benzolazo-indol 327 Anm. 3. 

y- — -f- — -isoxazolon 511. 

1- — -4- — -pyrazol 373. 

1- — -4- — -pyrazolon-(5) 397. 

1- — -4- — — -(5)-carbonsdure-(3) 413 
‘Anm. 1. 

3- — benzo-paroxazin 1468. 

3- — — -pyran 733 Anm. 3. 

2-— — — - Korper, Nomenklatur 734. 

2- — — -pyroxonium-Salze 734. E 

2- — — -selenazol 558. 

N- — -benzosotriazol 585. 

2- — benzo-thiazol 553*, 555. 

1- — -4.5- — -1.2.3-triazin-dihydrid-(1.6) 
1510. 

1- — — -triazol. 585. 

2- — — — ‘585. 

j- — — — - chinon-(4.7) 586. 

2- — -[_— — -N-oxyd] 588. 

— benzoxazinon 1459. 

2- — -benzoxazol 529. 

— benzoxazon 1459. 

6- — -3-benzoyl-2.4-dioxo-a-pyran-diby- 
drid-(3.4) .723. 

3- — -benzoylenharnstoff 1241. 

3- — — -dianil 1241. 

5- — -4-benzoyl-furo-[a b]-diazol 625 
Anm. 3. 

1- — — -4-isonitroso-triazolon-(5) 571. 

2- — -1-benzyl-benzimidazol 494. 

a- — -6- — -chinolin 1009 Anm. 1. 

2- — -3- — -chinoxalin 1385. 

5- — -2- — -oxazol 526. 

— -bis-[o-methyl-f-indolyl]-methan 334. 


102 


t 
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Register. 


3- Phenyl -2.4-bis- phenylimino-chinazolin- 
tetrahydrid 1241. 


3- — -2.5-bis-[phenyl-imino]-thio-[d 6,]- 
diazol-tetrahydrid 662 Anm, 2. 

1- — ‘-4-brom-pyrazol 370. 

9- — -3. — -xanthydrol 766. 


-chinaldyl-carbinol 1010. 
2- — -chinazolin 1243. 


2- — — -dihydrid 1243. 

3- — — — - (3.4) 1236. 

2- — — -tetrahydrid-(1.2.3.4) 1243. 

Recta Setanta (1.2.3.4) 1237. 

o- — -chinolin 1004. 

pHs = F008: 

y- — — 1006. 

2- — — -carbonsdure-(4) 1007. 

1- — -2-[«-chinolyl]-athanol-(1) 1010. 

— -a- — -ithylen 1010. 

— -a- — -keton 1009. 

2- — -chinoxalin 1382. 

10- — -3-chlor-phenazoniumchlorid 1397. 

1- — -4- — -pyrazol 369 Anm. 4. 

2- — -chroman 734. 

a- — -cinchoninsdure 1007. 

2- — -4-cinnamyliden-oxazolon-(5) 527. 

2- — -4- — -5-oxo-oxazol-dihydrid-(4.5) 
527. 

4- — -cinnolin 1165. 

6- — -cumalin 720. 

2- — -cumaron 90. 

See 60: . 

2- — -4.5-diamino-1.2.3-triazol 568. 

2- — -3-diazo-indol 327. 

y- — -6,6-dibrom-isoxazolon 510. 

1- — — -pyrazolin 370. 

2- — -1.3-dichinolyl-propan 1011. 

i0- — -3.6-dichlor-phenazoniumchlorid 
1397. 

2- — -4.6- — -1.3.5-triazin 1521. 

— -dihydrolutidin-dicarbonséureester 906. 

— -diindolyl-methan 334. 

10- — -3.6-dimethoxy-phenazoniumbromid 
1419. 


N- — -dinaphthazim 1438. 
N- — -dinaphthazon 1439. 
N- — -dinaphthazoniumsalze 1435 Anm. 4. 
3- — -2.4-dioxo-chinazolintetrahydrid 1241. 


1- — -3.6- — -orthopiperazin 1160. 
3- — -2.4- — -oxazolidin 523 Anm. 3. 
1- — -2.5- — -piperazin 1361 Anm. 
1- — -3.5- — -pyrazolidin 407. 

N- — -3.6- — -pyridazin-hexahydrid 1160. 
C- — -2.3- — -pyrrolidin 210 Anm. 1. 
5- — -2.8- — -pyrrolin 210. 

3- — -2.4- — -thiazolidin 542. 

4- —. -3.5- — -triazolin 607. 

1- — -4.5- — -1.2.3- — -4-oxim 570. 
N- — -2.3-dioxy-phenazin 1418. 

6- — -3.5- — -1.2.4-triazin 1514. 


— -dithiobiazolon-hydrosulfamin 666. 
-dithiobiazolonsulfhydrat 663. 
Phenylen-azimidol 587. 


o-Phenylen-biguanid 1568. 


3.3’-p- — -bis-[2-phenyl-5-oxy- -triazol], 618. 


— -diazosulfid 655. 

o- — -harnstoff 495. 

o- — -malonamid 1567. 

— -(,8-naphthylen-oxyd 107. 
o- — -oxamid 1379. 


— -pyridylen-ketone 1115. 

o- — -sulfit 559. 

— -o-sulfonylid 1571. 

o- — -thioharnstoff 495, 
9-Phenyl-fluoron 768. 

— -furazan 628. 

— — -carbonsiure 629 Anm. 1. 
— -furoxan 635. 

— glykolyl-tropein 1067. 


1- —.-glyoxalin 445. 

2- — — 478. 

4- — — A478. 

N- — -harnsduren 1321 Anm. 2. 


1- — -hydantoin 457. 
3- — -hydantoin 457. 
— -imesatin 265. 

u- — -imidazol 478. 


4- — -imidazolon-(2) 478. 

10- — -3-imino-phenazin-dihydrid-(3.10), 
salzsaures 1403. 

5- — -2- — -thiobiazolin 661. 


([— —]+thiobiazolin-Kérper 660 Anm. 8. 
2- — -indazol 429. 


3- — — 431 Anm. 1. 

2- — — -dihydrid 429. 

1- — -indol 226. 

2- — — 324. 

3- — — 325. 

2- — -indolenin-N-oxyd 326. 
a- — -indolin 325. 

a- — -indolon 328. 


¥ -indoxazen 513. 
— indulin 1413. 


N- — -isatin 261 Anm. 2, 
2-.— -isatogen 329. 
6- — -isocytosin 1229, 


N- — -isovindol-dihydrid 345. 
— -isonaphthophenazoniumsalze 1427. 


1- — -4-isonitroso-3.5-dioxo-pyrazolidin 
407. 

2- — -3- — -indolenin 326. 

2- — -38- — — -N-oxyd 827. 

1- — -4- — -triazolon-(5) 570. 

— -isorosindulin 1431 Anm, 2. 

a- — -isoxazol 508. 

y- — -isoxazolon 510. 


_1-'— -4-keto-pyrazolon-(5)-oxim 404 Anm. 3. 


N- — -y-lutidon 855 Anm. 1. 


3- — -5-mercapto-furo-[a b, |-diazol 648 
Anm. 5. 

1- — -5- — -tetrazol 680. 

3- — -5- — -thiobiazolin 663. 

3- — -5- — -thiobiazolthion-(2) 663. 

3- — -5- — -thio-[a 5,|-diazol 658. 

3- — -5- — — [6 b,|- — -dihydrid-(2.3) 663. 
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2-Phenyl-metathiazin-dihydrid 1487. 1-Phenyl-5-oxy-1.2.4-triazol 602. 
— -[a-methyl-f-indoly]]-athoxy-methan 382, | 1- — -5- — -1.2.3- — -carbonsiure-(4) 575. 
2- — -metoxazin-dihydrid 1458. 1- — -5- — -1.2.3- — — (4) methylester 
a- — -B-naphthocinchoninsdure 1112. 574. 
— -naphthophenazonium-Salze 1427. 9- — -9- — -xanthen 765. 
2- — -5-nitro-benzotriazol 585. #- — -penthiazolin 1487. 
— — -benzoxdiazin 1526. . u- — -pentoxazolin 1458. 
2 => -3- =: -nidol:. 327, N- — -phenanthrophenazoniumchlorid 
y- — -p- — -isoxazol 509. 1446. 
2- — -6- — -3-oxo-indolenin-N-oxyd 329.|10- — -phenazim, salzsaures 1403. 
a- — -f- -nitroso-y sews Jamal eae apa N- — -phenazin-dihydrid 1396:Anm. 1. 
509. 10- — -phenazon 1417. 
N- — -osotriazol 566. N- — -phenazonium-Salze 1394. 


- — — -aldehyd 571. 


N- — — -dicarbonsiure 573. 
2- — -oxazol 524. 

4- — — 525. 

5--— — 525. 

2- — — -dihydrid 524. 

2- — -oxazolidin 525. 

8- — -u-oxazolidon 522. 

3- — -u- — -imid 523 Anm. 1. 
2- — -oxazolin 524. 

2- — -oxazol-tetrahydrid 525. 
y- — -B-oximino-isoxazolon 511. 
N- — -oxindol 255. 

2- — -4-0x0-5.6-benzo-metoxazin 1459. 
2- —- -6- — -4.5- —:'— 1461. 

2- — -4--— -5.6- — — -dihydrid 1459. 
3- -— -4- — -chinazolin-dihydrid-(3.4) 1239. 
3- —- -4- — — — -(8.4)-carbonsiure-(2) 

1242 Anm. 5. 
3- — -2- — — -tetrahydrid-(1.2.3.4) 1240. 
3- — -5- — -furo-[a o, | diazol-dihydrid- 
(4.5) 643. 
ee a th bf <9). G48. 
2- — -3- — -indolenin 328. 
2- — -8- — — -N-oxyd 328, 329. 
2- — -4- — -2-oxy-5.6-benzo-metoxazin- 


dihydrid 1460. 
1- — -4- — -pyrazolon-(5)-oxim 404 Anm. 3. 


~— -oxy-furazan 628. 


3- — -5- — -furo-[a b,]-diazol 643. 

5. — -2- — — -[bb,]}- — 648. 

3- — -2- — -indazol 431 Anm. 1. 

a- — -N- — -indol 326. 

N- — -2- — -naphthophenazonium-Ver- 


bindungen 14385 Anm. 1. 
4- — -2- — -1.8-naphthyridin 1052 Anm. 6. 


10- — -2- — -phénazon 1418. 
10- — -6- — — 1419: 
~_10- — -2- — -phenazoniumsalze 1418. 


3- — -2-[o- — -phenyl]-5.6-benzo-metox- 
azin-dihydrid-4-carbonsiurenitril 1460. 


N- — -4- — -pyrazol-carbonsiure-(3); 
athylester 410. 

N- — -6- — -pyridiniumchlorid 844. 

5- — -1- — -tetrazol 675. 

1- — «6- — — 679 Anm. 2. 

2- — -4- — -thiophen 129. 

1- — -5- — -1.2.3-triazol 570. 

1- — -3- — -1.2,4- — 602. 


— -phenazyl-sulfon 1421. 
2- -—— -phenopyrylium-Salze 734. 
N- — -6-phentriazon 1511. 


3- —. -2-phenylimino-5-oxo-thio-[6 5, ]-di- 
azol- -tetrahydrid 661. 

3- —- -2- — -5-oxy-thiobiazolin 661. 

3- — -5- — -2-thion-thio-[b 6, |-diazol-tetra- 
hydrid 661. 

1- — -phthalazin 1168. 

3- — -phthalazon-(4)-carbonsiure-(1) 1168. 


N- — -phthalazoniumchlorid 1167. 
— -a-picolyl-alkin 911. 


— -oe- — -carbinol 911. 

a- —'-piperidin 905. 

N- — — 824. 

— -a-piperidyl-ithan 910. 

N- — -pseudo-aziminobenzol 585. 

N- -- — —- N-oxyd 588. 

— — -thiohydantoin 544. 

2- — -purin, Derivate 1339. 

3- — —, Derivate 1339. 

9- — — 1255 Anm. 1. 

3- — -pyrazol 418. 

4- — — 418. 

N- -- — 362. 

N- — — -3-carbonsiure 408. 

N- — — -4- — 408. 

N- — —- 5- — 408. 

N- — — -3.4-dicarbonsiiure 409. 

N- -— — -3.5- — 409. 

N- — — -4.5- — 409. 

1- — -pyrazolidin 368. 

1- — -pyrazolidon-(3) 404. 

c=) 2088 

» — —“ (= Cyclo-malonphenylhydrazid) 
407. 

1- — -pyrazolin 367. 

1- — -pyrazolon-(5) 382. 

9. yas By 14995 

1- — — -(5)-carbonsaure-(3) 412. 


N- — -pyrazol-tricarbonsdure-(3.4.5) 409 
Anm. 2. 


3- — -pyridazin 1162. 
4- — — 1162 Anm. 4. 
u- — -pyridin 904. 

| eS 

y- — — 904. 


— -pyridiniumehlorid 801. 
a- — -pyridin-tetrahydrid 905 Anm. 3, 
102* 
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Phenyl-v-pyridyl-iithan 910. 
— -a- — -iithylen 910. 


1- — -4-(y- —]-butadien-(1.3) 911. 
— — -ketone 909. 
6- — -a-pyron 720. 


C- -pyrrol 208. 

N= — — 159. 

2- — -pyrrolidin 208 Anum. «. 
1- — -pyrrolidon 187 Anm. 1. 
2- — -pyrrolin 208 Anm. 2, 
N- — ~-rhodanin 546. 
-rosindulin 1429. 

— -brommethylat 1430. 
— -sulfonsiuren 1430. 
sentol-glykolid 542. 

9- — -2.3.6.7-tetramethoxy-xanthydrol 767. 


1- — -4-[tetraoxy-butyl]-athylenurein 455. 
i- — -tetrazol 671. 

2- — — 672. 

5- — — 673. 

2- — — -5-carbonsiiure 680. 

2- — -thiazol 547. 

4- — — 547. 

5- -— .— 547. 

2- — -thiazolin 548. 

N- — -thiodiphenylamin 1491 Anm. 1. 
1- — -2-thio-hydantoin 467. 

3- — -2- — — 467. 


3- — -2-thion-5-aminothio-thio-[b }, |-diazol- 
dihydrid-(2.3) 666. 


N- — -[thionaphthen-osotriazol] 590. 

3- — -2-thion-5-mercapto-thio-[6 6, |-diazol- 
dibydrid-(2.3) 663. 

a- — -thiophen 128. 

5- — -(— -(2)-indol-(3’)-indigo] 322 Aum. 2. 

9- — -thioxanthen 780. 

9- — -thioxanthoniumsalze 780. 


-thiuret 650. 


i- — -1.2.3-triazol 566. 

2- — -1.2.8- — 566. 

4- — -1.2.8- — 577. 

1- — -1.2.4- — 596. 

3- — -1.2.4- — 616. 

4--— -1,2.4- — 596. 

1- — -1,2.3- — -carbonsiure-(4) 572. 

Bx iol D.B- <= fae sof) RO, 

Go os 1,218. ,=5 =. -(4)-5 12: 

fo 0 = <-1.9.4-.—. + (8) 618 Anm. 4. 

1- — -1.2.3- — -dicarbonsiure-(4.5) 574. 
Deeb, B.9s i = (405) B78. 

— -triazolyl-carbinol 571. 

— — -methan 578 Anm. 4. 

1- — -3.4.5-trioxo-pyrazolidin-4-oxim 407. 
1- — -urazol 605. 

4- — — 606. 

1- — — -O-athylither 606, 

9- — -xanthen 765. 


-xanthenol 765. 

9- —+, -xanthydrol 765. 

-xanthyl 767. 

Phiorchinyl 1139. 
Phonopyrrolcarbonsdure 192, 193. 


— 


Phosphin (Farbstoff) 1103. 

Phosphor als Hetero-Atom 5, 1143. 
Phthalaldehydsiure-oximanhydrid 1456. 
Phthalan 101. . 

— -hexahydrid 103. 

— — -1.3-dicarbonsiure-anhydrid 103. 
Phthalazin 1166, 1545*. 

— -K6rper 1165. 

—- -jodmethylat 1166. 

— -tetrahydrid-(1.2.3.4) 1167. 
Phthalazon 1167. 

Phthalhydrazid 1168. 

Phthalimid 346. 

Phthalimidin 346. 

Phthalone 933, 1013. 

Phthalon-imid 118, 1039. 

Phthaloperin 1344. 

Phthaloperinon 1344. 
1.2-Phthalyl-acridon 1134. 


2.3- — — 1134. 

3.4- — — 1134. 

5.6- — -chinolin 1122. 

1.8- — — 1124. 

5.6- — -7.8-dioxy-chinolin s. Alizarinblau. 


Phyllopyrrol 169, 170. 

Phyllopyrrolidin 177. 

Piaselenol 656. 

— -Korper 655. 

— -carbonsiuren 656. Anm. 4. 
Piaselenolo-pyrimidin 1341. 
Piaselenol-sulfonsiuren 656 Anm. 4. 

Piazin 1348. 
Piazthiol 656. Pe 
— -Korper 653, 655. 
a-Picolid 1056. 
a-Picolin 806. 

6- — 807. 

mos BE, 

carbonsiure 879. 
siure 866*, 869. 
— — -hexahydrid 891. 


— — -nitril 869. 

a- — -tetrahydrid 811. 
a- — -4*- — 813. 
a-Picolyl-alkin 851. 

a- — -carbinol 851. 


Pikrolonsiure 393. 
Pikryl-pyridiniumchlorid 801. 
Pilocarpin 473. 

Pipecolin (Bezeichnung) 814. 


a- — 827. 

b- — 828. 

y- — 828 Anm. 1. 

— siure 891. 
azPipecolyl-alkin 852. 
a- — -carbinol 852. 


Piperazin 1345, 1347, 1351, 1548*. 

— -KGrper, Stereoisomerie 1354, 1861, 
1362. 

— -N, N '-diessigsiiure 1352 Anm. 5, 

Piperidein s. Pyridin-tetrahydrid. 

— -Ko6rper 810 Anm. 3: : 
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Piperidide 826. 

Piperidido- (Radikal) 822. 

Piperidin, Name 813; Eigenschaften 818, 
1548*; Reaktion mit Diazo-Kérpern 827; 
Verwendung bei Kondensationen 821; 
desgl. in der Terpen-Chemie 825; Salze 
820; Acylderivate 826. 

— -Kérper, Bildung aus acyclischen Ver- 
bindungen 814; desgl. aus Pyridin- 
Korpern 726; Stereoisomerié 815; Uber- 
fiihrung in Pyridin-Kérper 817; Ring- 
spaltungen 817; Tsomerisation und Poly- 
merisation der N-Halogenalkylderivate 
825; N-Oxyde 816; mit ungesittigter 
Seitenkette 829; Halogen- Derivate 829; 
Amino-Derivate 838; Oxy-Derivate 847. 

Piperidin-ao-aldehyd, Derivate 861 Aum. 1. 

— -B-aldehyd-diithylacetal 861. 

— -a-carbonsiure 891. 

— -N-carbonsiuredthylester 826. 

— -a,a’-dicarbonsiure 892. 

— -§,y- — 891. 

— -N-dithiocarbonsaures Piperidin 826. 

Pipesidine- (Radikal) 822. 

— -ameisensdureester 826, 

o- — -6-chlor-iithan 825," 

a- — -d- — -butan 825. 

— -essigsdure 827. 


- — -methan 823. 


1-(6- —]-4-[methylamino]-butan 838. 
Piperidinosauren 827. 
Piperidin-N-oxyd 822 

— -C-sulfonsaiure 834. 

— -N-thiocarbonsiureanilid 827. 
a-Piperidon 856. 


= 857: 

Piperidyl. (Radikal) 822. 

a- — -essigsdure 894. 

6- — -formaldehyd-diiithylacetal 861. 
B-[«- —]-propion-aldehyd 861. 
6-[a- —]- — sdure 894, 
Piperin 827. 

— sdure 351. 

— — -piperidid $27. 
Piperolidin 1055. 

Piperonal 351. 

Piuri 763. 

Polyoxy-flay yimncales 2 135, 
Porphyrexin 465. 

Prasindon, einfachstes 1418. 
Prasindone 1418. 

Primulin 555, 557. 

— bordeaux 557. 

— rot 557. 

Prolin 196. 
Prolyl-glycin-anhydrid 1453. 
l- — -l-phenylalanin 199. 
2-Propenyl-pyridin 809. 

4- — — 809 Anm. 3. 
Propionyl- s. auch Acyl. 
N- — -carbazol 338 Anm. 8. 


_ Proponal 1199. 


Propylen-pseudoharnstoff 528. 
— -pseudothioharnstoff 540. 
2- Ppeeyy. 4-0xy- eee 849. 


a - — -f)- — — 

2- — Zmporidin S. ° Goniin. 

2- — -pyridin 809. 

2- — — -tetrahydrid-(1.4.5.6) 813. 


a- — -pyrrolidin, Alkohole des — 182 
Anm. 2. 

“- — -pyrrolin 172 Anm. 4. 

Proteinochromogen 274. 


‘Prune 1479. 


Pseudo-acetylpyrrol 185. 

— anilo-pyrin 373. 

— -3-antipyrin 376 Anm. 

— azimide 583. 

— diazoacetamid 1541. 

— diazoessigsiure 1540. 

d- — ekgonin 1076. 

— harnsaure 1197. 

— homatropin 1068. 

— isatin 260. 

— kotarnincyanid 1041. 

— lutidostyril 844. 

— — -carbonsiiure 883 Anm. 1. 

— nitrosite, Ubergang in Furoxane 633. 

— pelletierin 1078. 

— phenanthrolin 1114. 

— theobromin 1290. 

— thiohydantoin 542. 

— — -essigsiure 547. 

— thiopyrine 376 Anm. 

— triacetonalkamin 859. 

— tropeine 1068. 

— tropigenin 1065 Anm. 2 

— tropin 1067. 

Purin 1254. 

— -Kérper, Allgemeines 1247; Bezifferung 
1250; Desmotropie 1254, 1258: Struktur 
der natiirlichen 1261 its Sy nthesen 1248; 
Ringspaltungen 1249; Biochemische Be- 
deutung 1259; Quantitative Bestimmung 
1266; Charakteristik der sauerstoffhalti- 
gen — 1265. 

Puron 1301. 

Purpur, antiker 312. 

Purpurotannin 105. 

Purpursdure 1216. 

Pyramidon 395. 

Pyran, Versuche zur Gewinnung 695. 

— -Kérper, Isomere Formen 693; aro- 
matische Formulierung 695; Bezifferung 
696; hydrierte 696; Oxonium-Formu- 
lierung der Pyron-Salze 697;  mehr- 
kernige nichtkondensierte 720; mehr- 
kernige kondensierte 724; s. a. Chro- 
mone, Flavane, Xanthen-Korper. 

y- — -dicarbonsiure-(2.6) 713. 

— -tetrahydrid 696, 1548*. 

Pyranthridin 1141. 

Pyrazin 13848, 1545*. 

— -Korper, Bildung 1345; Struktur 1347; 
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mehrkernige nichtkondensierte 1368; 
mehbrkernige kondensierte 1374, 1388, 
1421, 1451; Nomenklatur der naphtha- 
linhaltigen 1422. 

Pyrazin-carbonsaiure 1366. 

— -2.3-dicarbonsdure 1366. 

— -2.5- — 1367. 

— -2.6- — 1367. 

Pyrazino-chinoxalin 1452. 

— -phenazin 1452. 

Pyrazin-tetracarbonsiure 1367. 

— -tricarbonsdure 1367. 

Pyrazo-chinazolin 1342. 

— -isocumarazon 1465. 

Pyrazol 360, 364*. 

— -Kérper, Geschichte 354; Bezifferung 
$53, 355; Struktur 358; aromatischer 
Charakter 356; einkernige 353; mehr- 
kernige nichtkondensierte 414; mehr- 
kernige kondensierte 422. 

— -anthron 436. 

blau 415. 

— — -Reaktion 385. 

-8-carbonsaure 408. 


— -4- — 408. 
— -3.4-dicarbonsiure 408. 
— -8.5- — 408. 


— -dihydrid s. Pyrazolin. 

yrazolenin (Einfiihrung des Namens) 360. 
Pyrazolidin-K6érper 354, 363, 367. 
Pyrazolidon 403. 
Pyrazolin 364*, 366. 
— -Ké6rper 354, 363. 
— -dicarbonsdure-(3.5) 410. 
= 1 7-(4.5). 410, 
_ — -tricarbonsiure-(3.4.5)-essigsaiure-(5)-tri-_ 
methylester 410. 
_— — -(3.4,5)-trifithylester 410. 
— — -(8.4.5)-trimethylester 410. 
Pyrazolon 379; ,,technisches‘’ — 383. 


— -Kérper 375, 378; Tautomerie 380, 
882; O-Alkyl-Derivate der 5-Pyrazo- 
lone 375. | 

— -(5)-carbonsiiure-(3) 412. 

— -(5)- — -(3)-aithylester 412. 

Pea). == 2(4)- —— 442, 

— -hydrazone 400 Anm. 2. 

— -imid 401. 

Pyrazolono-lutidin 1052. 

Pyrazolo-pyridazin 1171. 

— -pyridine 1052. 

— -pyrimidin 1340. 

Pyrazol-Reaktion von Knorr 358. 

— -sulfonsiiure 371. 

— -tetrahydrid 367. 

—_ -tricarbonsiiure-(3.4.5) 409. 

Pyrazo-pyrazol 437. 

— -pyridine 1052. 

Pyrchinacridin 1138. 

Pyrhydriden 1051. 

Pyridazin 1158, 1545*. 

— -K6rper 1156; einkernige 1158; mehr- 


kernige nichtkondensierte 1162; mehr- 
kernige kondensierte 1163. 
Pyridazin-3-carbonsiure 1161. 
-—— -4,5-diearbonsaure 1161. 
Pyridazinon 1160. 
Pyridazintetracarbonsiure 1161.. 
Pyridazon 1159. 
— anthron 1169. 


‘a-Pyridil 908. 
Pyridin, Vorkommen 790; Bildung 790; 


Eigenschaften 792, 1545*; Verhalten 
795; Ringsprengung 796; Umwandlung 
im Organismus 797; Nachweis, Bestim- 
mung 798; techn. Verwendung 197; 
Salze 793; Halogenalkylate 798; Ver- 
bindungen héherer Ordnung 793; N- 
Additionsprodukte 790. 

— -Korper, Bezifferung 788; Hanrzscusche 
Synthese 783; Aufstieg von niederen zu 
héheren Homologen 806; 6-halogenierte 
aus Pyrrolen 152, 153, 183, 830; Dar- 
stellung von Homologen 803; Konsti- 
tution 787; aromatischer Sattigungs- 
zustand 694, 787; Isomerie der Mono- 
substitutionsprodukte 788, Vergleich mit 
der Isomerie der Benzol-Kérper 1788, 
789; Desmotropie 789; Bestadndigkeit, 
Ringspaltung 784; Substituierbarkeit786 ; 


basischer Charakter 787; Kondensations- 


reaktionen homologer Pyridin-K6rper 
804; Verwendung der Homologen 806; 
Ubergang in Piperidin-Korper 814; Ste- 
reoisomerie der Hydride 815, 816; Spal- 
tung der Hydride 786, 818; Ubergang der 
Tetrahydride in Aminoketone 812; mehr- 
kernige nichtkondensierte Pyridin-Kér- 
per 899; desgl. kondensierte 912, 1014, 
1047, 1081, 1104, 1119, 1131; hydrierte 


Pyridin-K6rper s. auch Piperidin-K6rper. 


— -aldehyd 859. 

— betain 800. 

— bromojodid 797 Anm. 

-a-carbonsaiure s. Picolinsiure. 

-6- — s. Nicotinsiure. 

— -y- — 8. lsonicotinsiiure. 

— chlorojodid 797 Anm. 
-«,«’-dicarbonsiiure s. Dipicolinsiure. 


— -«,8- — s. Chinolinsiiure. 

— -a,f’- — s. Isocinchomeronsiure. 
— -«,y- — s, Lutidinsiure. 

— -6,6’- — s. Dinicotinsiure. 

— -f,y- — s. Cinchomeronsiure. 
— -disulfonsiiure-(3.5) 833. 

— griin 909. 


— -hexahydrid s. Piperidin. 
Pyridini- (Priifix) 1106. 

Pyridinium- (Radikal) 793 Anm. 5. 
— -Verbindungen, quartare 798. 
Pyridin-jodmethylat 799. 

— -natrium 796. z 

Pyridino- (Bezeichnung) 1050 Anm. 1. 
— -chinazolin 1341. ee 
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_ Pyridino-pyridine 1052. 


— -pyrimidin 1341. 

— -thiophen 1051. ~ 

Pyridin-pentacarbonsiure 866*, 878. 

— -B-sulfonsiure 833. 

— -§- — -methylbetain 833. 

— -tetrabromid 796. 

— -a,o’,6,6'-tetracarbonsiure 866*, 877. 

— -t,0’,B,y- — 866*, 877. 

— -«,8,6',y- — 866*, 877. 

— -tetrahydrid 811. 

— -1.2.5.6- — -f-aldehyd 860. 

— — -(1.2.5.6)-cearbonsdure-(3) 889. 

— -a,o’,@-tricarbonsaéure s. «’-Carboiso- 
cinchomeronsiure. 


— -a,a’,y- — 8. o’-Carbolutidinsaure. 
— -o,8,p’- — s. a-Carbodinicotinsiure. 
— -a,6,y- — s. «-Carbocinchomeronsiure. 
— -«,)',y- — s. Berberonsaure. 

-B, B',y- — s. 8-Carbocinchomeronsiure. 


Pyrido- (Bezeichnung) 1050 Anm. tf. 


“— chinon 856. 


w-Pyridoin 908. 


«-Pyridon 843. 
w= — B44, 
a- — -§-carbonsiure 883. 


Pyridonium- (Radikal) 793 Anm. 5. 
Pyridostilben 908. 
Pyridoyl-essigester 885. 

Pyridyl- (Radikal) 788. 


a- — -amin 836. 

u- — -bis-[dimethylamino-phenyl|-methan 
909., | 

«- — -carbinol 851. 


2-[a- —]-1.3-diketo-bydrinden 911 Anm, 5. 
2-[a- —]-1,3-dioxy-propan 851. 


«- — -hydrazin 839. 

Bi, 840. 

a- — -mercaptan 862. 

1-(8- —]-4-[methyl-amino|-butan 837. 
ie —}-4-| — —}buten-(1) 837. 

— -milchsiure 885. 

a — -nitramin 836. 

6. — -3-oxo-propionsdureester 885. 
6-[ — -(2)]-c-oxy-propionsiure 885. 
a- — -a-pyridoyl-carbinol 908. 


2-[6- —]-pyrrol 907. 

Pyrimazole 1340. 

Pyrimidin 1174, 1545*. ; 

— -Kérper, Bildung aus Amidinen 1173; 
Ubergang in Imidazol-Kérper 1174; Be- 
zifferung 1173; einkernige 1172; mehr- 
kernige nichtkondensierte 1226; mehr- 
kernige kondensierte 1230, 1247, 1340; 
s. auch Purin-K6rper. 

— -4-carbonsdure 1224. 

ete 1004 

— -4.5-dicarbonsdure 1224. 

— -hexahydrid 1176. 

Pyrimidino-pyrazin 1453. 

Pyzimidon 1185. 


Pyrinden 1050. 
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Pyrindol (Benennung) 1052 Anm.1, 1054. 

Pyro- (Bezeichnung fiir Pyridinring) 1050 
Anm. 1. 

Pyrochemische Bildung von heterocycli- 
schen Verbindungen 683, 1549. 

Pyrogallin 1477 Anm. 1. 

Pyrogenindigo 1506. 

Pyro-glutaminsaure 205. 

— guanazol 1525. 

— koll 189, 180. 

— koman 703. 

— komenaminsiure s. 3.4-Dioxy-pyridin. 

— mekazon 847, 856. 

— — sdure . 2.3.4-Trioxy-pyridin 

— mekonsaure 710. 

— mucoyl- (Radikal) 67. 

— — -essigester 76. 

—,mykursaure 59. 

a-Pyron 697. 

y- — 108. 

y- — -K6rper 697; Salzbildung mit Séuren 
697; Struktur 701. 


a- — -carbonsiure-(5) 714. 

u- — — -(6) 714. 

y= = — (2) 116. 

y- — -dicarbonsiure-(2.6) 715. 


Pyronine 754, 758. 
*Pyronon 710 Anm. 1. 
«-Pyron-tetrahydrid 697. 
aa OSE 
yro-papaverinsdure 910. 
— tritarsdure 72. 


.|— — -dihydrid 73 Anm. 1. 


— xanthin 80. 

Pyroxonium- (Radikal) 702. 

— -Verbindungen 695. 

Pyrrindol 348. 

Pyrrocolin 1054. 

— -dihydrid 1055. 

Pyrrodiazol (Benennung) 559, 594. 

Pyrrol 156; Methylen-Formen 155; Poly- 
mere 157; Farben-Reaktionen 154, 158. 

— -K6rper, Geschichte 146; Bezifferung 
146; Konstitution 154; Methylen-For- 
men 150; Bildung 147; Verhalten 149; 
Ubergang aromatischer in alicyclische 
151; Ringspaltungen 152; einkernige 
146; mehrkernige nichtkondensierte 206; 
mehrkernige kondensierte 213, 280, 324. 

a- — -aldehyd 182. : 

— blau 267. 

— -a-carbonsiure 189. 

— +f — 190. 

— -N- —, Athylester, Amid 160. 

— -a- — -tetrahydrid s. Prolin. 

— -a,a’-dicarbonsdure 190. 

— -dihydrid-(2.5) s. Pyrrolin. 

— -disazobenzol 180. 

Pyrrolen- (Radikal) 155. 

Pyrrolenin 156. 

Pyrrolen-phthalid 212. 
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a-Pyrrolenyliden-«-pyrryl-methan 211 
Anm. 1. 

Pyrrolidin 149, 152, 173, 175. 

— -«-carbonsdure s. Prolin. 

— -o,a’-dicarbonsiiure 201 Anm. 2. 

Pyrrolidon 187. 

a’- — -o-carbonsdure 205. 

— — -thiohydantoin 499, 

Pyrrolin 152, 171, 172. 

— -a- -carbonsiure 194. 

— -a,e’-dicarbonsaiure 194 Anm. 4. 

Pyrrol- -Kalium 151, 158. 

Pyrrolone 210. 

Pyrrolo-pyridine 1052. 

— -pyrimidine 1340. 

Pyrrol-Reaktion 146, 154. 

— -Rot 157.) 

—--tetrahydrid s. Pyrrolidin. 

3-[a-Pyrrolyl]-pyridin 907. 

Pyrron 211. 

Pyrroyl- (Radikal) 155. 

Pyrryl- (Radikal) 155. 

Pyrrylen- (Radikal) 155. 

— -bis-methylketon 185. 

Pyrryl-essigsiure 192 Anm. 2. 

— -Fettsiuren 192. 


a- — -glyoxylsiure 194. 
— -magnesiumjodid 181. 
a- — -phenyl-keton 212. 


1-[o- —]-propanol-(2) 181. 
— -triphenyl-methan 213. 
Pyrylium- (Radikal) 702. 
— -Verbindungen 695. 


Quadriurate 1307 Anm. 2. 

Quecksilber als Hetero-Atom 5, 
Anum. 1, 1147. 

— -diathylenoxyd 1147. 

Quercetagetin. 752. 

Quercetin 740, 745*, 749. 

— -1.3’-dimethylither 751. 

— -3’-methylather 751. 

— -T- — 150. 

— -pentamethylither 751. 

Quercitrin 749. 

Quer¢itron 749. 


1145 


Resacetein 736. 
Resorcinbenzein 769. 
Resorufin 1476, 1502. 
Rhamnazin 751. 
Rhamnetin 750. 


’ Rheonine 1103. 


’ Rhodamin 769. 


Rhodanin 545. 

—~ -N-essigsiure 546 Anm. 1. 
— sdure 545. 
Rhodanpropimin 539. 
Riepets Pyridin-Formel 788. 


Ringe s. Heterocyclische Verbindungen. 


Ringglieder, Zahl in heterocyclischen 
Systemen 6. 

Rosindole 334. 

Rosindon 1434. 

Rosindulin 1429. 

Rosindulone 1434. 

Rubazonsdure 393, 405. 


Saccharin 534. 

Sichsisch-Blau 313. 

Safranin MN 1410; des Handels 1409; 
-Farbstoffe, Allgemeines 1388; Bildung 
1405; Salzreihen 1407. 

Safraninon 1420. 

Safranol 1419. 

Safrol 351. 

Saligenin-methylendther 1149. 

Salipyrin 390. 

Salosalicylid 1570. 

Sarkin s. Hypoxanthin. 

Sarkosinanhydrid 1360. 

Sauerstoff, Vierwertigkeit als Bedingung 
fiir aromatische Formulierung 695, 697, 
1455; als Trager basischer Eigenschaf- 
ten 697, 1552. 

Scuarpineersche Reaktion 1499. 

Schwefel-farbstoffe 557, 1504. 

— -schmelze 1505. 

— schwarz T 1507. 

Scopolinsiure 892. = 

Seutellarein 745*, 748. 

Sechsgliedrige Ringe 693; Festigkeit N- 
haltiger 1556. 

Selen als Hetero-Atom 5, 145, 558, 655, 
657, 660, 780, 1154, 1507. 

Selen-acridon 1097. 

— anthren 1154. 

— azin 1507. 

— azol 558. 

— indigo 146. 

— methylenblau 1507. 

Seleno-[b b, |-diazol-Kérper 659, 660. 

— diphenylamin 1507, 1546*. 

— naphthen 146. 

Selenonin 1507. 

Selenophen 145. ‘ 

Seleno-pyrazolon-Kérper 400. 

— pyrin-Korper 400. 

— xanthen 780. 

— xanthon 780. 

Selenoxen 145. 

Senfol-essigsiiure 541. 

— -oxyde 651. 

— -sulfide 651. 

Serinanhydrid 1362 Anm. 2. 

Siebengliedrige Ringe 1561. 

Siedepunkt, Rinflub der Hetero-Glieder 
684, 1549. 

Silicium als Heteroatom 1144. 

Silico-eyclohexan-Kérper 1144. 

— tetrapyrrol 159 Anm. 7. 


Register. 
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Silvan. 50. 
Skatol s. 3-Methyl-indol. (Sa aee 
— -w-carbonsiure 273. 


'- Sxravesche Chinolinsynthese 913. 


Spezifisches Gewicht,. Einflu8 der Hetero- 
Glieder 687, 1548. 

3.3’-Spiro-bis-indiazen 435 

— -dihyantoin 497. 

Stachhydrin 199, 200. ; 

Stammkerne, Tabellarische Ubersicht tiber 
die fiinfgliedrig-heterocyclischen — 685, 
686; iiber die sechsgliedrig-heterocycli- 
schen 1545, 1546, 1547. 

Stereoisomerie bei heterocyclischen Verbb. 
21; bei Amarin und Isoamarin 483; in 
der Piperidin-Reihe 815; bei Tropan- 
Kérpern 1068; in der Piperazin-Reihe 
1354, 1861, 1362. 


Indol 217; bei Isatin 260; bei Pyrazol 
359; bei N-Aryl-Pyrazolonen 380, 382; 
bei Indazol 423; bei Imidazolen 442; 
bei Triazolen’ 559, 563, 573, 591, 594; 
bei Tetrazol 670; bei Aminopyridinen 
836; bei Oxy-pyridinen 841; bei quar- 
téren Chinolinium- und Isochinolinium- 
hydroxyden-927, 1021, 1038, 1553 Anm/1; 
bei Oxy-chinolinen 965; bei Carbostyril 
968; bei quartiiren Acridinium-hydroxy- 
den 1086, 1100; bei Oxo-pyrimidin- 
hydriden 1184; bei Purin-Kérpern 1254, 
1258; bei Stilbazoniumbasen 1383; bei 
Phenazonium-Verbindungen 1404;~ bei 
Phenthiazonium-Verbindungen 1495; bei 
Tetrazin-dihydriden 1536; — und Alkali- 
bestaindigkeit heterovicinaler Oxo-Deri- 
vate 1553. 


Stickstoff als Hetero-Atom, reaktivierender | Tektochrysin 747 


Einflu8 auf die Ringglieder im Pyrrol 
150; als Trager basischer Eigenschaften 
687, 1551. 
a-Stilbazol 910. 
y- — 910. 
a- — -dihydrid 910. 
«-Stilbazolin _910. 
Stilbazonium-Basen 1383. 
— -Reaktion 1383. 
Stypticin 1036. 
Styptol 1036. 
5.1-(0-Styrylen]-tetrazol 1116. 
3.4-[o- —]-1.2.4-triazol 1116. 
2-Styryl-perimidin 1246. 
2- — -pyridin 910. 
Suberonisoxim 1569. 
Suecinimid 187. 
6-Succin-phenylhydrazid 1160. 
Sulfazon 1490. 
Sulfeton 145. 
Sulfhydantoin 542. 
Sulfime 665. 
Sulfo-benzoesiure-anhydrid 352. 
— -brenzschleimsidure 67. 


‘Sulfoneton 145. 


Terpenylsiure 75. 

tertidére Oxonium-Salze 701.’ 
Tetra-acetyl-indigweiB 306. 

— Athenyl-hexasulfid 1571. 

— amino-phenazin 1416. 
2.4.5.6- — — -pyrimidin 1181. 
— benzo-phenazin 1447. 

— brom-furan 52. 

5.5’.7.7’- — — -indigotin 313. 
— _— -pyrrol 178. 

— — -thiophen 121*. 
Tetrachlor-fluoran 769 Anm. 1. 
1’.3’,1.8’- — -kaffein 1300. 

— -pyrimidin 11T7. 


‘— -pyrrol 177. 


— -thiophen-tetrachlorid 120. 

Tetraformal-trisazin 1542. 

Tetrahydro- s. -tetrahydrid, z. B. Tetra- 
hydrofuran unter Furan-tetrahydrid. 

— -dehydroschleimsiure 70. . 

— naphthylenoxyd 38. 

Tetrajod-imidazol 450. 


Sulfonsdure-Gruppe, Verhalten in Sechs- | — -allantoin 462. 


ringen 1557. 

Sulfonylide 1571. 

1-[p-Sulfo-pheny]]-pyrazolon-(5)-carbon- 
siure-(3) 413. 

Sulfopyrin 390 Anm. 7. 

Sulfurierung bei Fiinfringen 690; 
Sechsringen 1557. 


bei 


Sulfuvinursiure 547. 


Warkonin-jodmethylat 1038. 
Tartrazin 412. 3 
Tartrazinogensulfonsaure 413. 
Tartrazinsaure 413. 
Tartronyl-harnstoff 1203. 


— -pyrrol 178. 

| 2-2.6.6-Tetramethyl-4-athylthio- piperidein 
863. 

— -alloxantin 1205. 

«,0,«’,o'- — -8-amino-pyrrolidin 179. 

2.4.5.7- — -benzimidazol 493*. 

2.4.6.7- — -benzothiazol 553*. 

2.4.6.7- — -chinolin 938%. 

2.5.6.8- — — 938*, 


1.2.3.4- — -3-dichlormethyl-pyrrolenin 178. 

2.2.5.5- — -3.4-diketo-furan-tetrahydrid 65. 

— -N, N’-diphenyl-pyrazindihydrid-(1.4) 
1350 Anm. 8. 

Tetramethylenoxyd 52. 

— -o-carbonsadure 68. 

Tetramethylen-piperidinium-bromid 1049. 

— — chlorid 825. 

— sulfid 119. 


Tautomerie (bzw. Desmotropie): bei hetero- | Tetramethyl-furan 51 Anm. 1. 
eyclischen Verbb. 19; bei Pyrrol 150; bei | 1.3.7.9- — -harnsiure 1320. 
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Tetramethyl-hexamethylenoxyd 1561 
Anm. 3. 
N- — -hydurilsiure 1227. 


2.3.5.6- — -indol 229*. 

2.2.5.5- — -N-nitroso-pyridin-tetrahydrid- 
(1.2.5.6) 811. 

2.2.5.5-.-— -~3-oxo-furan-tetrahydrid 65. 

2.2.6.6- — -4- — -piperidin s. Triaceton- 
amin 

0, 02, 00',a"- — -8- — -pyrrolidin 186. 

2.2.5.5- — -3- — -pyrrol-tetrahydrid 186. 

2.2,6.6- — -4-oxy-piperidin 849. 

2.2.6.6- — -4- — — -carbonsdure-(4) 893. 

a, 0,0’,0’- — -§- — -pyrrolidin 182. 

2,2.5.5- — -8- — -pyrrol-tetrabydrid 182. 

2.8.5.6- — -piperazin 1355. 

2.2.5.5- — -piperidin 828. 

— -pyrazin 1350. 

3.4.4.5- — -pyrazolenin 364*. 

2.2.5.5- — -pyridin-tetrahy drid-(1.2.5.6) 811. 

-2.3.4.5- — -pyrrol 166. 

2.2.5.5- — -pyrrolidin-carbonsdure-(3) 200. 

2.2.5.5- — -pyrrolin 173. 

2.2.5 5- — — -carbonsiure-(3) 194. 


— -spiro-dihydantoin 497. 

— -thiophen 121*. 

Tetramsiure 188. 

Tetraoxo-piperazin 1365. 

Tetraoxy-anthrachinonchinoline 1124. 

1.1’-Bx- — -[bis-isochinolin-(3.3’)-indigo]| 
1042 Anm.1. 

2-[— butyl]-chinoxalin 1379. 

— -diphenylenoxyd-dicarbonsiure 105. 


3.5.7.4’- — -flavon 748. 
317.8 .4— — — "148, 
5.6.7.4’/- — — 148. 
5.7.2'.4’- — — TAB. 
5.17.8'.4’- — — 148. 
5.7.8.4’- — — 748. 
5.7.2'.4’- — -flavonol 752. 


5.7.37.4'- — — 749. 

»letraphenol“ 50. 
Tetraphenyl-m-benzo-dipyrrol 348 Aum. 1. 
Tetraphenylenfuran 106. 
Tetraphenyl-furan 78. 

1.2.4.5- — -imidazol 481. 

— -pyrazin 1369. 

— -pyridine 905 Anm. 1. 


2.3.4.5- — -pyrrol 208. 

1.3.4.6- — -1. 2. 4.5-tetrazin-dihydrid-(1.4) 
1538. 

1.2.4.5- — -1.2.4.5- — -hexahydrid 1542. 


— -tetrazolin 1538. 

— -thiophen s. Thionessal. 
Tetrazen, Tetrazolyl-Derivate 678. 
1.2.4.5-Tetrazin 1538, 1545*. 

— -Kérper 1529. 


1.2.4.5- — -dicarbonsiiure-(3.6) 1535. 
1.2.4.5- — -3.6- — -C,N-dihydrid 1540. 
1.2.4.5- — -3.6- — 2N, N’- — 1589, 
1,2.4.5- — -dihydrid- At 2) 1537. 


1.2.4.5-Tetrazin- ag gn AU 2.3. 6), Deri- 


vate 1541. 
Tetrazol 670. 
— -KGrper 668. 
— -5-carbonsdiure 680. 
— -diazoniumehlorid 677. 
Tetrazolon 679. 
Tetrazolo-pyrimidin 1342. 
Tetrazol-1-oxyd 672. 
Tetrazolyl-hydrazin 678. 
Tetrol-harnstoff 160. 
— -urethan 160. 
Tetronsiiure 65. 
Thalleiochinolin 970. 
Thallin 977. 
Theacylon 1290. 
Thein s. Kaffein. 
Thenoyl- (Radikal) 115. 


a- — -acetaldehyd 124 Anm. 4. 
Thenyl- (Radikal) 115. 
a- — -alkohol 121*, 124. 


Theobromin, Namen und Formeln 1253; 
Struktur 1279; Eigenschaften 1287; 
Salze 1289; Bestimmung 1296. 

Theobromino-natrium salicylicum 1290. 

Theocin 1286. 

Theocinum natrio-aceticum 1286. 

Theolactin 1290. 

Theophyllin, Namen und Formeln 1253; 
Struktur 1279; Eigenschaften 1284: 
Komplexverbindungen 1286. 

Thetine 44. 

Thialdine 1527. % 

Thianthren 1152. 

— -disulfon 1154. 

— -disulfoxyde 1153. 

— -sulfon 1154. 

1.4-Thiazan 1488. 

Thiazim 1494. 

Thiazin-Kérper 1147, 1486. 

Thiazol 536. 

— -Korper 533; 


Bezifferung 535; ein- 


kernige 535; mehrkernige nichtkonden- 


sierte 547; 
549. 
— -dihydrid-(4.5) 538. 
gelb S 556. 
Thiazolidin (Bezeichnung) 535. 
Thiazolin 538. 
— -Korper 537. 
Thiazolo-pyrimidin 1340. 
Thiazol-triazol 620. - 
Thiazolyl- (Radikal) 585. 
u- — -amin 539. 
Thiazon 1500. _ 
Thiazyl- (Radikal) 535 ge 3. 
TuieLes Benzolformel “1 
Thienon s. Di-o-thienyl- ete 
Thienyl- (Radikal) 115. 
@- — -glyoxylsiure 127. 
— -naphthyl-keton 131 Anm. 
Thio-acridon 1096, 1097. 


mehrkernigé kondensierte 
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_- Thio-anhydro-Verbindungen, aromatische 


549. . 
— anthranil 533. 
2-.— -barbitursiure 1223. 
2- — — -diimid-(4.6) 1223. 


— benzazimid 1510 Anm. 1. 
Thiobiazol-K6rper 6. 9; Disulfide der Thio- 


biazol-Gruppe 664; Hydrosulfamine der 


- Thiobiazol-Gruppe 665. 


_-Thio-carbaminophenol 531. 


—- carbonyl-monothiobrenzkatechin 352. 
— carmin R 1500. 

— catechin 1507. 

— chinanthren 1154. 

2- — -chinazolin- heeds: (1.2.3.4) 1242. 
— chindolin 1127. 


| 4- — -chromone 730. 


PED Sn) ne 


— ecumarin 777. 

— cumaron s. Thionaphthen. 
— eumazon 1464. 

— cumothiazon 1488. 

—- diazine 1528. 

4.2.3- — diazol 653. 


— -(ab]- 653: 

— -{a b|- — -Korper 653. 

— -(aa,}+ — — 655. 

— -[ab,|- — — 657. 

— -(bb;j- — — 659. 

— -[abj- — -earbonsiiure-(4) 654. 

— -b06,]- — -disulfonsiure-(2.5) 663. 


— dinaphthylamine 1501. 
— diphenylamin 1490, 1546*. 
— — -S-jodmethylat 1492. 

— -di-p-tolyl-amin 1490 Anm. 2. 
— flavin 7 556. 
— flavon 777. 
Thiogenschwarz 1507. 
8-Thio-harnsiure 1338. 
2- — -hydantoin 466. 


~4- — — 467. 


— — -essigsiure 476 Anm. 2. 
— indigo 139. 

— — rot B 139. 

— — scharlach 142, 318, 322. 


_ — indogenide 136. 


— indoxyl 136 Anm. 1. 

a- — -isatin 267. 

— morpholin 1488, 1548*. 

— naphthen 134. 

— — -KG6rper 131. 

—— — -acenaphthen-indigo 142. 
— — -carbonsdure-(2) 138. 
chinon 118, 137. 

— — — oxim 138. 

-S-dioxyd 135. 
-Farbstoffe 132, 139 ff. ' 
— naphtheno- -chinolin 1127. 
Thionblau B 1506. 

Thionessal 110 Anm. 1, 129. 
Thionin 1495, 1502. 

Thionol 1500. 


Thionolin 1501 Anm. 1. 

Thionylindigo 552. 

Thio-oxindol 137. 

2- — -parabansaure 467. 

Thiophen, Entdeckung 110; Synthese 111; 
Eigenschaften 116; Farbenreaktionen 
117; Nachweis, Bestimmung 116. 

— -K6rper, Geschichte 110f.; Nomen- 
klatur 115; Bezifferung 110; Konstitu- 
tion 113; aromatischer Charakter 112; 
Bildung 111; Verhalten 112; Ringspal- 
tung 113; einkernige dig a mebrkernige, 
nichtkondengierte 127; ; mehrkernige kon- 
densierte 131. 

«- — -aldehyd 121*, 124. 

— -a-earbonsiiure 126. 

Bo TOG: 

— -a- — -tetrahydrid 126. 

— -dicarbonsiuren 126. 

— grin, 131. 

Thiophenin s. o-Amino-thiophen. 

Thiopheno-pyridin 1051. 

P-Thio-phenoxy]-phenphosphazin 561. 

a-Thiophenséure 126. 


o- —='121*, 126, 127. 
g- — 121%, 126, 127. 
Te -amid 121*, 

6- — — 321%. 

u- — -azid 1238. 

a- — -tetrahydrid 127. 


Thiophen-sultonsiuren 120. 

— -tetrahydrid 119... 

Thivphenyina pathy iatee 1501. 

Thiophthalan 143. — . 

Thiophthen 144... 

N-Thio-piperidin 823. ‘ 

Thiopyran-Ko6rper 776; s. 
phen-K6rper. 

= deltabeasid 1548*. 

Thio-a-pyridon 862. 

— pyrin 399. 

— — -Korper 398, 534. 

— -y-pyron-dithiol-Kérper 777. 

— -pyronin 780. 

— pyrrolidon 187 Anm. 1. 

»,Lhiosinammin-dibromid® 540. 

Thio-tenol 123. 

— tetronsdure 125. 

o- — tolen 119. 


auch Pénthio- 


6- — — 119. 

2- — -uracil 1222. 

4- — -—— 1222 Anm. 6. 

2- — -uramil 1223 Anm. 5 

4- — — 1223. 

— -urantoin 542. 

— -urazol 611. 

— — -imid, N-Arylderivate 612 Anm. 1. 
2-. — -veronal 1228. 


1.4-Thioxan 1154, 1548*. 
— -Kérper 1146, 1154. 
Thioxanthen 778, 1546*. 
— -Korper 1778. 
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Thioxanthon 1779. 

Thioxanthonium-Salze 778. 

Thioxanthydrol 778. 

Thioxen 119. 

Thioxin 1146. 

Thiuret (= Phenylthiuret) 650. 

Thiurete 650: 

Thymin 1183, 1189. 

— -6-carbonsiiure 1226. 

Tiefblau extra R_1479. 

Tierél als Quelle von Pyrrolbasen 146, 
156, 161; von Pyridinbasen 782, 802. 

Tolan-harnstoff 498. 

— urein 478. 

Toluchinaldine 938*, 940. 

p-Toluchinolin-dekahydrid 950. 

Toluchinoline 938*, 940. 

Toluchinoxalin 1376. 

Toluidinblau 1500. 

Tolusafranine 1409. 

Toluylenrot 1402; einfachstes — 1401. 

2-{ p-Tolyl]-3-oxo-5.6-tolu-1.2.4-triazin-di- 
hydrid-(2.3) 1517. 

»— sulfon 352. 

5-p- — -tetrazol 673 Anm. 3. 5 

Triacet-lacton 710. 

Triaceton-alkamin 849. 

— amin 858. 

— — -oxim 859. 

— -hydroxylamin 859. 

Triacetonin 811. 

Triacetyl-oxypyromekazonsiure 856. 

2.4.5-Triithyl-imidazol 447. 

2.4.6- — -1.3.5-triazin 1519. 

1.3.5-Trialkyl-1.3.5-triazin-hexahydride 
1520. 


2.4.6- — -1.3.5- — — 1521. 
2.4.6-Triamino-cyanurwasserstoff 1523. 
2.4.5- — -6-oxy-pyrimidin 1215. 

3,4.5- — -pyrazolin 373 Anm. 1. 
2.4.6- — -pyridin 837 Anm. 3. 

2.4.6- — -pyrimidin 1181. 


Trianthrachinon-diacridone 1142. 
1.2.3-Triazin-Korper 1509. 


1.2.4- — — 1512. 

1.3.5- — — 1519. 

1.3.5- — -tricarbonsiure-(2.4.6) 1524. 
1.3.5- — -1.3.5-trioxyd 1519. 


Triazo-antipyrin 396. 
y— essigsiiure’’ 1539, 


o-Triazol 565. 
1.2.3- — 565. 
1.2.4- — 594, 
1,2.3- — -Kérper, Bildung 561; Beziffe- 


rung 564; Konst. 563; aromatische 
Eigenschaften 565; mehrkernige nicht- 
kondensierte 577; mehrkernige konden- 
sierte 579; s. auch Benzotriazol-Kérper. 


1,2.4- — -Kérper, Bezifferung 590; Bil-| 


dung 591; Verhalten 593; mehrkernige 
nichtkondensierte 615; mehrkernige kon- 
densierte 619. 


1.2.3-Triazol-carbonsdure-(4) 572. 


PO *— 45) 613: 

1.2.4- — -C-diazoniumsalze 601. 

1.2.3- — -dicarbonsdure-(4.5) 573. 
1.2424 4335). 613. F 


Triazolidin (Bezeichnung) 565. 

Triazolin (Bezeichnung) 565. 

1.2.3-Triazolon-(4) 569. 

1.2.4- — -(3) 602, 

Triazolo-pyridazin 1171. 

— -pyrimidin 1342. 

Triazoxol 1543. 

» lriazoxyessigsdure“ 1535. 

Triazsulfol 682. 

1.2; 3.4; 5.6-Tribenzo-phenazin 1446. 

Tribenzyl-trioxan 1508 Anm. 1. 

Tribrom-acetonitril, trimolekulares 1521 
Anum. 4. 


8.6.8- — -chinolin 953. 
2.4.5- — -imidazol 449. 
2.4.6- — -1.3.5-triazin 1521. 


Trichinolino-benzol 1139. 
Trichinolylmethan-Kérper 1003 Anm. 2. 
Trichlor-acetonitril, trimolekulares 1521. 
a-[— methyl]-furan-tetrahydrid 52 Anm. 1. 


2.6.8- — -purin 1256. 

2.4.6- — -pyrimidin 1177. 

a, a’,6- — -pyrrol 177. 

2.4.6- — -1.3.5-triazin 1521. 

1.3.5- — -1.3.5- — -hexahydrid 1521. 


Trifulmin 1519. 

Trigemin 395. 

Trigonellin 870. 

2.4.6-Trihydrazino-cyanurwasserstoff 1523. 

Triindol 224. 

Tri-§-indolyl-methan 330. 

2.4.5-Trijod-imidazol 450. 

— -isochinolin 1026. 

2.4.6- — -1.3.5-triazin 1521. 

2.6.8-Trimercapto-purin 1338. 

2.4.6- — 1.3.5-triazin 1524. 

2.4.6-Trimethoxy-pyrimidin 1182. 

1,3.7-Trimethyl-5-athoxy-isoharnsiure 
1323. 

2.3.5- — -4-iithyl-pyrrol s. Phyllopyrrol. - 

2.3.5- — -4- — — -tetrahydrid 177. 

— -allantoin 462. 


.2.7.10- — -3-amino-9-oxy-acridin-dihydrid- 


(9.10) 1092 Anm. 4. 
2.2.6- — -4- — -piperidin 838. 
1.3.3- -— -2-benzal-indolin 332 Anm. 1. 
2.4.6- — -benzothiazol 553*. 
— -benzotrifuran 108. 


2.4.6- — -benzoxazol 529 Anm. 1. 
2.8.4- — -chinolin 938*, 

2.3.6- — — 938*. 

2.4.6- — — 938%. 

2.6.8- — — 938%, 

5.6.8- — — 938*. 

1.3.7- — -5-chlor-isoharnsiiure 1321. 


— -dehydrohexon 696. 
2.2’, u- — -[di-6-indolyl-methan] 330. 
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| — 1,3.1-Trimethy] - 2.6 - dioxo-8-chlor- purin- 


tetrahydrid-(1.2.3.6) 1299. 


1.3.7- — -2.6- — -purin-tetrahydrid- 
(1.2.3.6) 3. Kaffein. 
1.3.7- — -2.6-dioxy-8-mercaptopurin 13838. 
1.3.7- — -2.6- — -purin-carbonsiure-(8) 
1339. 
«,6-Trimethylen-chinolin 1115. 
1.8- — — -tetrahydrid-(1.2.3.4) 1118. 
— -1.2-disulfid 351. 
— -1.3- — 351. 


— -1.3-disulfon 352. 

— glykol-methylenither 1149. 

— harnstoff 1186. 

— imin 41. 

— oxyd 41. 

2.6- — -piperidin s. Granatanin. 

— -o-xylylen-bis-piptridiniumbromid 1574. 
2.3.5-Trimethy]-4-formyl-pyrrol183 Anm. 4. 


1.3.7- — -harnsdure 1318. 
1.3.9- — — 1320. 
[79:.— —=..1820. 
3.7.9- — — 13820. 
1.3.7- — — glykol-didthylither 1326. 
— -histidin 473. 
2.4.5- — -imidazol 447. 
2.3.5- — -indol 229%. 
2.3.T- — — 229*. 
2.3,3- — -indolenin 235. 
3.3.5- — — 233 Anm. 2. 
- 2.3.3- — — -jodmethylat 233. 
1.3.3- — -indolinol-(2) 250. 
1.3.3- — -indolinon-(2) 256. 
1.3.3- — -2-isopropyliden-indolin 236. 
OB — -isoxazol 504. 
. 1,3.5- —. -4-jod-pyrazol 370 Anm. 1. 
1.3.7- — -kaffolid 476. 
4.4.6- — -metoxazin-tetrahydrid 1458. 
2.2.6- — -1-nitroso-4-oxo-piperidin 858. 


ose ale ate 851. 


2. 2.6 ‘Tainethyl-4 A4-oximino-piperidin 858. 


1.3.3- — -oxindol 256. 

2.2.6- — -4-oxo-piperidin 858. 

4.4.6- — -2- — -pyrimidin-tetrahydrid 1186. 

3.4.6- — -4-oxy-1.2.5-oxdiazin 1527. 

2.2.6- — -4- — -piperidin 848. 

4.4.6- — -N-pheny]l-2-oxo-pyrimidin-tetra- 
hydrid 1186 Anm. 2. 

3.4.4- — -1- — -5-oxy-pyrazolin 378. 

3.4.4- — -1- — -pyrazolon-(5) 385. 

2.2.6- — -y-pyran-dihydrid-(2.3) 696. 

2.6.6- — -|— -tetrahydrid]-carbonsdure-(2) 
714. 

2.6.6- — -[— —]-dicarbonsdure-(2.5) 714. 

—- -pyrazin 1350. 

3.4.5- — -pyrazol 364*. 

3.5.5- — -pyrazolin 364*, 367. 

3.4.4- — -pyrazolon-(5) 380. 

2.4.6- —+-pyridin s. Kollidin. 


2.4.6- — —- -dicarbonsiure-(3.5) 880. 
2.4.6- — —.~-dihydrid 810. 


2.4.6 - Trimethyl - [pyridin- dihydrid]- dicar- 
bonsaure-(3.5)-didthylester 889. 

2.4.6- — -pyrimidin-tetrahydrid-(1.4.5.6) 
1176 Aum. 2. 


2.4.6- — -pyroxonium- perchlorat 708. 
2.3.4- — -pyrrol 166. 
2.3.5- — — 166. 


a’, 6,8- — -a-pyrrolidon 187 Anm. 2. 
6-[2.3.5- — -pyrryl-(4)]-prop*qnsdure 193. 
— -spirodihydantoin 497. 

— -thiazol 537. 
— -thionin 1498. 
— — -chlormethylat 1496. 


2.4.6- — -1.3.5-triazin 1519. 

2:4.6- — -1.8.5- — -1.3.5-trioxyd 1519 
Anm. 1. } 

1.3.7- — -xanthin s. Kaffein. 


Trimorpholin 1485. 

— -jodmethylat 1485. 

Trioxan 1508, 1548%. 

2.6.8-Trioxo-4.5-dimethoxy-purin-okta- 
hydrid 1327. 

2.6.8- — -4.5-dioxy-purin-oktahydrid 1323. 

— -imidazol-tetrabydrid s. Parabansiure. 

2.4.5- — -6-oxy- oes nesenyante 

2.4.6- — -5- —i— — 


2.4.6- — -piperidin See 

2.4.6- — — -4-imid 847. 

2.6.8- — -purin-hexahydrid-(1.2.3.6.7.8) s. 
Harnsaure. 

3.4.5- — -pyrazolidin-4-p-tolylhydrazon 
407 Anm. 38. 

2.3.4- — -pyridin-tetrahydrid-(1.2.3.4) 856. 

.2.4.5- — -pyrimidin-hexahydrid 1194. 

2.4.6- — — s. Barbitursiure. 

—- -thiazolidin-2-imid-5-oxim 546. 

2.4.6- — -1.3.5-triazin-hexahydrid 1524. 


Trioxy-acrylsiure-diureid 1301. 
— -anthrachinonchinoline 1124. 


%.3'.4’- — -flavyanon 748. 

3.5.7- — -flavon' 747. 

5.7.4’- — — TAT. 

5.7.4’- — -flavonol 748. 

7.3/4! — — 148. 

1.4.6- (od. 1.4.7)- — -isochinolin 1028 
Anm. 1. 

6.7.8- — — 1028. 


a-Trioxymethylen 1508. 
Trioxy-«-picoline 847 Anm. 1. 
— -piperidin 849. 


2.6.8- — -purin s. Harnsdure. 
2.3.4- — -pyridin 846. 
2.4.6- --- — 847, 859. 


-carbonsdure 884. 
N,o,8- — -y-pyridon 711, 856. 


2.4.5- -- -pyrimidin 1194. 

2.4.6- —- — s. Barbitursdure. 

2.4.6- —— -1.8.5-triazin 1524. 

1.3.7- — -xanthon-methylather s. Gentisin. 


Triphenazinoxazin 1484. 
Triphendioxazin 1484. 
2.3:5-Triphenyl-4-acetoxy-furan 78. 


~\ 
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2.3.5-Tripheny|-4-amino-pyrrol 209. 


1.2.8- — -chinoxalin-dihydrid-(1.2) 1384 
Anm., 1. 

2.3.5- — -4-chlor-furan 78. 

2.3.5- — -4-diazo-pyrrol 209. 

1:4.5- — -8.5-endothio-1.2.4-triazolin 667. 

2.3.5- — -furan 78. 

2.4.5- — -glyoxalin 479. 

2.4.5- — — -dibydrid-(4.5) 479. 


2.3.5- — -4-,sonitroso-pyrrolenin 209. 

— -kyanidin 1519; Oxy-Derivate 1523 
Anm. 2. 

— -osotriazol 578. 

3.4.5- — -oxasulfinazol 652. 


1.4.5- — -pyrazin-tetrahydrid-(1.2.8.4)1372. | Tropin, Geschichte 1058; Synthese 1061; 


2.4.5- —- -oxazol 525. 

2.5.5- — -oxazolon 526. 

1.2.6- — -4-oxo-piperidin 906. 

1.2.3- — -2-oxy-chinoxalin-dibydrid-(1.2) 
1385. 

— -paraldehyd 1508 Anm. 1. 

N,a,a’- — -y-piperidon 906. 

2.4.6- —. -o-pyranol-(2) 723. 

1.3.4- — -pyrazol 419. 

1.3.5- — — 419: 

1.4.5- —. == 419, 

3.4.6- — -pyridazin 1163. 

a,a’,y- — -pyridin 904. 

2.4.6- — -pyrimidin 1229. 

2.4.6- — -pyroxonium-Salze 722. 

2.3.5- — -pyrrol 208. 

1.2.4- — -pyrrolon-(5) 210. 

2.4.6- — -pyrylium-Salze 722. 


2.3.5-° — -tetrazolium-chlorid 674. 
— -thiazol 548. 

— -thienyl-methan 121*, 131. 
2.4.6- — -1.3.5-triazin 1519. 


2.4.6- — -1.3.5- — 1.3.5-trioxyd 1519. 
2.4.5- — -1.2.3-triazol 578. 

1.3.5- — -1.2.4- — 617. 

3.4.5- — -1.2.4- — 617. 

1.3.4- — -1.2.4- — -dihydrid-(1.5) 615. 
1.3.4- — -1.2.4-triazolin 618. 


Tripiperidin-N-phosphin 823. 

Tripyrrol, salzsaures 157. 

Tris-acetonitriloxyd 1519 Anm. 1. 

— -benzonitriloxyd 1519. 

— -benzoyleyanid 42. 

»y— -bisdiazomethan-tetracarbonsiure“ 614. 

1.3.7- — -[{chlor-methyl]-2.6-dioxo-8-chlor 
purin-tetrahydrid-(1.2.3.6) 1300. 

2.4.6- — -[trichlor-methyl]-1.3.5-triazin 
1521. 

Trithian 1508, 1548*. 

Trithienylmethan 130. 

Trithio-acetaldehyd 1508. 

— aceton 1508. 

acetophenon 1508. 

benzaldehyd 1508. 

cyanursdure 1524, 

dibutolacton 128. 

— formaldehyd 1508. 


Trithioharnsdéure 1338. 
Tri-p-tolyl-dehydroguanazol 611. 
Trixanthylbenzole, Derivate 770. 
Tropacocain 1067, 1068. 

Tropan 1060, 1064. 

— -Kérper 1063; Stereoisomerie 1068. 
— -carbonsiure-(2) 1073. 

— — -(2)-jodmethylat 1073. 
Tropandiol-(2.3) 1070. 

— -(6.7) 1070. 

— -(3.4)-carbonsiure-(1) 1076. 

— -(3.4)- — -(1)-jodmethylat 1076. 
Tropanol-(3) s. Tropin. 

— -(3)-carbonsiure-(2) s. Ekgonin. 
Tropanon-(3) s. Tropinon. 
Tropeine 1066. 

Tropen-(2) s. Tropidin. 

— -(3)-carbonsiure-(2) s. Anhydroekgonin. 
Tropidin 1058, 1064. 

— -dihydrid 1064. 

Tropigenin 1058, 1065. 
Tropiliden 1060, 1061. 


Kigenschaften 1065. 
w- — 1067. 
Tropipon 1060, 1070. 
— -jodmethylat 1071. 
— -oxim 1071. 
Tropinséure 201, 1059. 
Trypaflavin 1091, 1504. 
Tryptophan 272, 273. 


— -chlorid 276 Anm. 10. 


— -methylester 276 Anm, 10. 
Tryptophol 250. 

Turicin 204. 
l-Tyrosin-Anhydrid 1373. 


Wberschwefelblausiure 651. 

Ultracyanin 1479. 

Uracil 11838, 1187. 

— -5-carbonsiure 1225. 

-6- — 1224. 

-dihydrid 1193. 

-b-essigsiiure 1226. 

-2-imid 1211. 

— -4- imid 1209. 

Uramil 1196. 

Urate 1307. 

Urazin 608, 1542. 

Urazol 603. 

— -diimid 609. 

— -imid 609. ; 

Ureide, cyclische — der Pyrimidin-Reihe 
1182. 

5-Ureido-barbitursiure 1197. 

5- — -hydantoin s. Allantoin. 

5- — -5-oxy-barbitursiiure 1218. 

Ureidoxazone 1485. 

Urocaninsdure 473. | 

Urogenin 1290. 

Uvinon 73. 
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~ Uvinsiure 73. 


Uvitoninsiiure 879. . 


Walenz-Erhéhung und -Erniedrigung des 
Hetero-Ringgliedes, durch — bedingte 
Erscheinungen 688, 1552, 15538. 

_6-Valerolacton 697. 
Valinanhydrid 1363. 
d-Valyl]-l-isoleucin-anhydrid 1364. 

_d- — -l-valin-anhydrid 1363. 

variochrom (Definition) 1219. 

Veronal 1198. 

Vidalschwarz 1505. 

Viergliedrige Ringe 41. 

Vinyl-diacetonalkamin 848. 

— -diacetonamin 858. 

— — -oxim 858. 

4.5-Vinylen-1.2-benzo-carbazol 343. 

— -diazooxyd 623. 

— -diazosulfid 653. 

4.5- — -3-oxy-1.2-benzo-carbazol 343. 

Vinyliden-oxanilid 462. 

8-Vinyl]-o’-oximino-chinuclidin 1080. 


p- — -a’- — — -jodmetbylat 1081. 
(6- — -y-piperidy])-essigsiure 894, 897. 
o- — -pyridin 809 Anm. 3. 


Violursdure 1218. s 
— -2-imid 1220 Anm. 2. 
L==4--=— 1220) 


Walkblau 1438. 

Wau 748. 

Weinsiurehy drazid, cyclisches 1160 Anm.5.. 
Wismut als Heteroatom 1144. 


“Xanthan 753 Anm. 1. 
Xanthanwasserstoff 651. 

Xanthen 753, 754, 1546*. 

— -K6rper 753; tetrahydrierte 756. 
Xanthendion-oktahydrid 759. 


Xanthenol s. Xanthydrol. 

Xanthin, Namen und Formeln 1252; Vor- 
kommen und Bildung 1273; Synthese 
1274; Kigenschaften 1272; Spaltung 
1275; Struktur 1263; Struktur der Me- 
thylderivate 1277.. 

Xanthin-diimid 1336. 

— -6-imid 1335. 

Xanthion 761. 

Xantho-apocyanine 929. 

— bilirubinsiure 211. 

Xanthochinsaure 993. 

Xanthon 753, 759. 

— -oxim 761. 

— -phenylhydrazon 761. 

Xanthopyrrolearbonsiure 193. 

Xanthotoxin 101. 

Xanthoxalanil 206. 

Xanthoxonium- (Radikal) 753. 

— -Salze 755. 

Xanthydrol 753, 755. 

Xanthyl-alkohol s. Xanthydrol. 

— benzoesdure 769. 

— hydroxylamin 755. 

Xanthylium- (Radikal) 753. 

— -Salze 755. 

Xanthylmalonsiure 755. 

o-Xylylen-imin 345. 

o- — -oxyd s. Phthalan. 

o- — -sulfid 148. 

— -sulfon 143. 


Wangonin 723. 


Zebngliedrige Ringe 1574. ; 

Zentrische Formulierung aromatischer 
Kerne 12ff., 17, 1560. 

Zinn als Heteroatom 1144, 

Zucker, einfache —, Auffassung als Furan- 
Kérper 55. 

Zuckerlactonsiure 175. 

Zweikern-Chinon-Farbstoffe 315, 316. 


Seite 244. 


332. 


718. 
719. 
727. 


905. 


Seite 50. 


501. 
549, 
683. 
687. 
708. 


761. 
869. 


924. 


Berichtigungen und Verbesserungen. 
Band I, Teil I. 
(Erste und zweite Auflage.) 


Textzeile 9—8 von unten streiche den Satz: ,Aus dem... . zuriick- 
erhalten werden®“ und setze in Textzeile 7 von unten: ,,er“ statt: 
es. Streiche ferner die FuBnote 5. 


Der letzte Textabsatz (Zeile 4—1 von unten) gehért nach S. 333 zwischen 


~ 


Textzeile 5 und 4 von unten; ebenso. gehért dic FuBnote 5 nach 
S. 338. 

Zeile 2 von unten statt: ,.Browne“ lies: ,,Brown™. 

Die FuB8noten 14 und 15 sind miteinander zu vertauschen. 

Streiche Textzeile 2—1 von unten. 

Streiche Textzeile 13—12 von unten, sowie FuBnote 1. 

Streiche Zeile 18 von oben die Worte hinter ,,gezeigt;“ und ersetze sie 
durch: ,,vgl. dazu S. 869“; streiche ferner Textzeile 19—25 von oben, 
sowie FuBnote 6. 

In FuSnote 5 fiige in der zweiten Zeile nach ,,858“ hinzu: .. 2483" 

Streiche Textzeile 20—24 von oben. 

Streiche bei Isobutyron (4. Verbindung der Tabelle) die Zitaten- 
Zitfer 56. 

Zeile 3 von oben statt: ,,733" lies: ,,773°. 

Letzte Textzeile bis S. 870 erste Zeile streiche den Satz: .,.Diese Sub- 
stanz ... . besprochen werden“. 

Streiche in der letzten Textzeile die Worte: ,,im Blut und“. ferner in 
der Fu8note die Zitate betreffs Marino-Zucco sowie betreffs Marino- 
Zucco, Maxrini. 

Textzeile 16 von unten streiche die Formel: ,.C,,H,,0-CaCl,". 


Band I, Teil I. 
(Erste und zweite Auflage.) 


Textzeile 15 von unten statt: ,,doppeltnormale® lies: , halbnormale*; 
Textzeile 14 von unten statt: ,rasch“ lies: .langsam“ und schalte 
vor ,,dauernd® ein: , nie“. 

In FuBnote 6 fiige hinzu: ,,Baumann, Fromm. B. 22, 2594 (1889). 

Zeile 7 von oben statt: ,,bei 190—191° und" lies: | nicht unzersetzt; es‘. 

Zeile 1 von oben statt: ,,Isoko-“ lies: ,,Pseudoko-“; in FuBnote 2 fiige 
hinter ,,2037° hinzu: ,, , 3342 Anm.“, 

Zeile 15 von oben statt: ,,Isgkodeinon-“ lies: ,,Pseudokodeinon-". 

Streiche Zeile 3—5 von oben, sowie Fu8note 3. 

Zeile 8 von oben statt: ,,Thiohydantoins“ lies: ,,Pseudothiohydantoins™. 

Textzeile 8 von unten statt: .angenehm‘ lies: ,wnargenehm“. 

Zeile 14 von oben muB folgendermaBen lauten: ,,caprylsiiure [ Octanol- 
(2)-séure|* C,H,,0, schmilzt bei 69-5°, normale «-Oxy-caprinsiure 
| Deeaunol-(2)-sdéure]** bei 70-5°. — Normale «-Oxy-“ 

FuBnotenzeile 8 von unten fiige vor ,Baoarp“ die Zitatenziffer 3a‘ 
hinzu. 

Formel IV (Zeile 8 von oben) mu8 lauten: 


HO- CH, -CH(OH)-COH)-CO,H’ 
CH,-CH,-OH 
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Seite 608. Zeile 13 von oben statt: ,,Carboxyl-“ lies: ,,Carbonyl-“. 
» 646. Die 2. und 3. Zeile der FuBnote 9 mu8 folgendermaBen’ lauten: 
»Ocusner pg Conmncx, Raynaup, C. r. 135, 1351 (1902). 

» 648, Textzeile 13 von unten statt: ,,12-5° lies: 11-6. 

» 648. Textzeile 4 von unten statt: ,,12-46° lies: 11-69. 

» 850. FuBnote 7 statt: 28 lies: 21°. 

» 653. Zeile 15 von oben statt: Chloroform‘ lies: ,,Methylalkohol“. 

» 107. Textzeile 18 von unten statt: ,,7-“ lies: ,,«-“. 

» 782. FuBnote 4 statt: ,G. 18, 456“ lies: ,G. 18, 463°. 

» 192. Zeile 23 von oben statt: ,,56“-lies: ,,65°. 

» 807. In der obersten Gleichung mu8 die hinter dem Gleichheitszeichen 
. stehende Formel lauten: 


= - ,H,0-CO-CH——C-C0-00,H, 
C,H,0-CO-CH-NH-N’ 


», 1076. Zeile 2 von oben streiche: ,,vier-,“. 
» 1088. Textzeile 8 von unten statt: ,,Hydantoin-“ lies: ,, Imidazol-“. 


i -,, 1130. Zeile 10 von oben setze Punkt statt Komma und Zeile 11—12 von oben 
streiche den Relativsatz: das mit Basen.... zusammentritt“. Fiige 
ferner in der FuBnote 2 hinter ,,(1892) hinzu: ,— Unvenuorn, 

‘ A. 296, 46 (1897). 


1189. Zeile 10—11- von oben statt: ,,y-Acet-crotonsiure' [ Hexen-(2)-on-(5)- 
sdure-(1)] CH,-CO-CH,-CH:CH-CO,H“ lies: ,8-Acetonyliden- 
propionsiiure! [fexen-(3)-on-(5)-sdure-(1)] CH,-CO-CH: CH-CH,- 
CO,H“. 

, 1195.” Textzeile 8 von unten statt: ,,178° lies: ,,187°". 

1207. 'Textzeile 13—12 von unten miissen lauten: ,,bildet eine Zwischenphase 
bei der Herstellung des Farbstoffs Tartrazin (vgl. Bd. II, TI. III, 
S. 412-413). 

1215. Zeile 8 von oben statt: ,,Pyridazon-carbonséure“ lies: ,,Pyridazinon- 
carbonsiure“. 

, 1261. Vorletzte Zeile der FuBnote 1 statt: ,,1156% lies: ,,1186“. 

1265. Streiche in Zeile 2—3 von oben die Worte: ,,durch trockene Destilla- 
tion des ameisensauren Ammoniums!“; streiche ferner FuBnote 1. 

1304. Im ersten Zitat der FuBnote 2 lies: ,(1822)“ statt: ,,(1912)%. 

1806. Zeile 4 von oben mu8 die Forinel II lauten: ,S:C0:N’“. 

,, 1806. Zeile 17 von oben statt: ,,1347% lies: ,,1437%. 

1338. Textzeile 6—5 von unten streiche den Satz: ,,Mellon... . auriick“ 

1859. In FuBnote 6 fiige hinzu: ,,Scuéne, Ann. d. Physik [4] 22, 197 (1861)*. 

1473. In der ersten Zeile der rechten Spalte lies: ,,753‘ statt: ,,154 


Band II, Teil I. 
(Erste Auflage.) 


Seite 116. Zeile 1 von oben statt: ,,Kinleiten von Benzoldampf“ lies: ,Ein-— 
trépfeln von Benzol“. 
» 182. In der FuBnote 1 lies: ,,Carraza® statt: ,.Errera“. 
» 660. Im ersten Zitat der FuBnote 2 lies: ,,30“ statt: 31 und _,(1897)< 
statt: ,,(1898). 
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Berichtigungen und Verbesserungen. 


Seite 941. Die erste Strukturformel enthilt ein H zu viel; sie mu8 lauten: 
CH-CH, 


ee 
H,C CH, 
SL 


Band II, Teil II. 
(Erste Auflage.) 


- Seite 149. In Zeile 7 von oben lies: , Pittakall~ statt: ,,.Eupitton* und in der 
nichsten Zeile ,, Eupitton“ statt: ,,Pittakall. 

554. Die Zeile 13 von oben isf zu streichen und zu ersetzen durch ,,Oxy- - 
naphthochinons“. 

647. Fiige hinzu in Zeile 4 der linken Spalte: ,, , 483“ und in Zeile 26 der 
rechten Spalte: ,, , 522“. 


Band II, Teil III. 
(Erste und zweite Auflage.) 


Seite 12. Zeile 11 von unten statt: , III und IV“ lies: II und III“. 
59. Textzeile 7 von unten muB die Formel des Furfurins lauten: 


‘ C,H,0-CH-NH 
C,H,0-CH- N= 


88. Textzeile 5 von unten statt: ,,1-1074° lies: ,,1-074". 
112. Textzeile 2 von unten statt: ,,Benzol“ lies: ,,Thiophen“. 
. 255. Zeile 11 von oben statt: ,,Schwefelsiure-Ester“ lies: ,,Schwefligsiure- 
Ester“. : ‘ 
» 569. Textzeile 2 von unten lies, wo zum zweiten Mal ,,VIII vorkommt, 
stattdessen: ,, VIIT a“. 
598. In FuBnote 5 fiige hinzu: ,,Runemann, Soc. 89, 1270 (1906)*. 
607. In FuBnote 2 fiige hinzu; Darra, Gupra, Am. Soc. 35, 1183 (1913)*. 
» 608. Zeile 1 von oben statt: ,-tetrahydrid“ lies: ,-hexahydrid“. 
610. Textzeile 10 von unten statt: ,,Pyrazo-guanazol“ lies: ,,Pyroguanazol” 
, 697. Textzeile 15 von unten statt: ,,Carboxyl lies: ,,Carbonyl“. 

701. Das Klammerzeichen ), das in Textzeile 5 von unten hinter .vier- 
wertigen“ steht, mu auf die niichste Zeile hinter ,gebundenen“ ver- __ 
setzt werden. ‘ 

» 725. Zeile 7 von oben statt: ,,6-“ lies: ,,y-‘. z 
f 


C-C,H,0 


en ee ee ae ae Baan ee ee 


,, 778 In der vorletzten Zeile der FuBnote fiige hinzu: ,Anscniirz, Raopius, 

B. 47, 2734 (1911). 
813. Textzeile 14 von unten statt: ,,-(3.4.5.6) lies: ,-(1.4.5.6) — Die — 

gleiche Anderung ist Textzeile 8 von unten vorzunehmen. : 

, 949. Textzeile 13 von unten statt: ,,zeigt sich nun wieder die gewohnte Er- 

. scheinung“ lies: ,,findet man“. 

1140. In der letzten Zeile der FuBnote fiige hinzu: ,Gesnarp, Ch. Z. 37, 
623 (1913). 
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